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(57) Abstract: The imrention relates 
to (bio)chemofunctiona] waveguide 
grid arrays, comprising at least one 
(bio)chemofunctional waveguide airay 
grid structural unit, or at least one 
(bio)cheniofunctiona] sensor site with 
beam guides which permit light beam 
separation and detection methods 
for parallel analysis wMch are both 
maxking-fiee or based on maildngs. 

(57) ZusammenfossuDg: Die 
voriiegende Erfindung beschreibt 
(bio)chemofunktionale Wellenlei- 
teigitterstrukturen bestehend aos 
mindestens einer (bio)chemofunktionalen 
Wellenleiteigitterstniktnrranheit oder 
mindestens einer (bio)chemofunktionalen 
Sensorstelle mit Lichtstrahlseparation 
zulassenden StiahlfUhningen sowie 
maridenmgs&eie als auch auf Markienmg 
beiuhCTde Detektionsmethoden fOr die 
Parallelanalyse. 
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der PCT-Gazette verwiesen. 



wo 02/12865 PCT/CHOl/00486 

-1- 

Wellenleiteigitterstnjictur und optische Messanordnung 



In den PCT-Anmeldungen PCT/EP94/02361 und PCT/CH98/00389 sind berelts 
5 verschledene Wellenleitergitterstrukturen beschrieben. Die Strahlfuhrung 1st jedoch nicht 
optimal. Der reflektierte Strahl einer ersten einfailenden Uchtwelle koinzidiert mit der 
Richtung einer zweiten einfailenden Uchtwelle. Der reflektierte Uchtstrahl und der zweite 
einfallende Uchtetrahl haben entgegengesetzt gleiche Richtung, was zu Storungen 
fuhren kann. Die PCT-Anmeldungen PCT/EP94/02361 und PCT/CH98/00389 zeigen 
10 nicht. wie eine Wellenleltergittersensorstruktur, die aus zweidimensional angeordneten 
Sensorstellen besteht, im Fall der markierungsfreien Detektion parallel ausgelesen 
werden kann. Parallele Auslesung 1st jedoch notwendig. um ^nen hohen Durchsatz zu 
eaeichen. 

15 In der europaischen Patentanmeldung EP 0 482 377 A2 wird das Wellenleltergitter mit 
einem fokussierenden Lichtfeld beleuchtet. Bn fokussierendes LichtfeW eignet slch nicht 
fOr die gleichzeitige Beleuchtung eines zweidimensionalen Arrays von 
Wellenleiterglttersensoren. Zudem ist in dieser AnmeWung keine Methods zur 
TemperaturkompensaDon erwShnL 

20 

In Sensors and Actuators B 38-39 (1 997), 1 1 6-121 werden eine SensorsteHe und eine 
Referenzstelle des Wellenleitergitters im MuWplexverfahren beleuchtet Es tet auch 
keine eindimensionate oder zwekJimensionale Strahlaufweltung des einfellenden 
Uchtstrahls gezeigt 

25 

Die vorllegende Erfindung idst die Aufgabe, einen oplischen Sensor zu schaffen, 
welcher 

(1) mehrere eindimensional oder zweldlmensfonal angeordnete Sensorstellen basierend 
30 - aufWellenleitergitteiBtrukturenviageelgneterStrahlaOfwgltungsbptlkg^^^ 

beleuchtet 

(2) Separatton der Lichtfelder bzw. der Lichtstrahlen gewahrleistet 

(3) LfchtfeWerauf einem Detektor bzw, Detektoran^y (z.B. Pixelarraydetektor) enzeugt, 
die skh auf dem Detektor bzw. Detektorarray nicht uberlagem 

35 (4) Messignale Qber ntehtreflektiertB Lichtfelder generiert 
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(5) Messlgnale, die eine geringe Temperaturabhangigkelt aufwelsen, generlert 

(6) Messungen in einem Scanmodusverfahren ohne bewegliche Mechanik mit grossem 
dynamischen Berelch durchfOhrt 

(7) 2ur BesHmmung der Resonanzstelle die Scanverteilung (d.h. die in einem 

5 bestimmten Detektorbereich gemessene Uciitintensitat in Funktion des Scanparameters 
und/oder die in einem bestimmten Detektorbereich gemessene Uchtintensitat in 
FunkHon der Detektorkoordinaten) mit einem Sciivtferpunktsverfaiiren oder mit einem 
Datenfit eines Teils der Scanverteilung (Bereich des Maximums. Bereich des maximalen 
Anstiegs, Bereich des konstanten Anstiegs) auswertet 
10 (8) referenzierte Sensorsignale durch Auswertung eines Signalpfads und zumlndest 
eines Referenzpfads generiert 

(9) die Messgenauigkeit/nittels Scanmittelungsverfahren Oder 
Resonanzstellenmittelungsver^ren erhoht 

(10) die Auswertung von Microplates, Microanays und Ub-on-chips eriaubt. 

15 

Die Erfindung schlagt auch Wellenieitergitterstruktureinheiten vor, die eine Separierung 
der einfallenden, reflektierten und gebeugten Uchtstrahien eriauben, ohne den 
Strahlengang gegenOber der Bnfallsebene verkippen zu mussen. Femer kann die 
Auslesung der vier ausgekoppeften Moden TE+, TE-, TM+, TM- (Notation: TE+: 

20 transversal eleWrischer ly^ode in (+x)-Richtung (VorwartsnchtunfiO. TE-: transversal 
elektrischer Mode in Ruckw§rtsrichtung, TM+: transversal magnetischer Mode in 
Vonvartsrichtung, TM-: ti-ansversal magnetischer Mode in Ruckwdrterichtung) auf einem 
einzigen eindimensionalen oder zweidimensionalen positionsempfindlkihen Detektor 
(2.B. Pixelan^aydetektor) erfoigen, wob^ sich vorzugsweise zwischen Detektor und 

25 Weilenleitergitterstruktur eine Unsenoptik befindeL Werden eindimensk)nale oder 
zweWimensionale Arrays von Wellenleitergitterstruktureinheften (bzw. Arrays von 
Sensorstellen) verwendet, wie sle 2.B. bei Mteroplates oder MIcroarrays zum Einsatz 
kommen. empfiehit es sIch, mft einem zweidimenslonalen PIxelarraydetektor zu 
arbeiten, da alle ausgekoppelten und/oder abgestrahlten Uchtwellen auf die 

30 zweWimerrsionaTeDetekBdnsllache-feJIeri korinen.T3ie Arrays aus ~ 
Wellenleitergitterstnjktureinheiteh (bzw. An-ays aus Sensorstellen) konnen karteslsch, 
matirix^rmig oder kreis(ring)f5rmig auf einer njnden oder {recht)eckigen Scheibe 
(Platte) angeorelnetsein. 



35 Figur 1 zelgt eine Dreigitteranordnung mit koinzidierender Strahlfuhrung. 
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Rguren 2a. 2b, 2c zeigen WellenleftBrgftterstaikturelnheiten, welche auch arrayformig 
angeordnet werden konnen. 

5 Rguren 3a, 3b, 4a, 4b, 5a, 5b zeigen verschiedene Messanordnungen. 

Rguren 6 und 7 zeigen einen Array von Wellenleitergitterstnjktureinheiten bestehend 
aus einem Signalpfad S(i,j) und einem Referenzpfad R(i,j). 

10 Rgur 8 zeigt einen An^y von Sensoreinheiten (i,j) bestehend aus einem Signalpfad S(j j) 
und einem Referenzpfad R(i j) auf einem grossen Wellenleitergitter. 

Rgur 9 zeigt die Sensitivftat dN/dnC eines Wellenlerters bezQglich einer 
Brechzahlandemng dnC des Covermediums C in Funktion der Dicke dF des 
15 wellenleitenden Rims F. 

Rgur 10 zeigt die Sensitivltat dN/d{dA) eines Wellenleiters bezQglich einer 
Schichtdrckenanderung d(dA) der chemosensitiven Schicht A {A=adlayer) In Funktion 
der Dicke dF des wellenleitenden Rims F. 

20 

Rgur 11 zeigt einen Messaufbau in schematischer Weise, bei dem das Detektionssytem 
ntcht im reflektierten Strahlengang steht. 

Rgur 1 zeigt eine Dreigitteranordnung mit koinzidierender Strahlfuhrung. Der reflekderte 
25 Strahl 1 .1 der linken einfallenden Uchtwelle 1 .2 lauft der rechten einfallenden Uchtwelle 
1 .3 (mit Reflexionsstrahl 1 .4) direkt entgegen. Das mitdere Gitter rst das 
Einkopplungsgitter G,. Rechts und links davon befinden sich die beiden 
Auskopplungsgitter G<^ und G^. Der wellenlertende Rim F befindet sich auf dem 
Substrat S. Die Pfeile im wellenleitenden Film F stellen die Ausbreitungsrichtung der 
sa Modenrdar. Bel senkrechtem Lichtelnfail ISuft gar der reflektierte Lichtstrahl in sich 
zuruck. 1st speziell die Uchtquelle eine Laserquelle (Laserdiodenqueile), so kann eine 
koinaerende Strahlfuhrung Laserlluktuationen verursachen, da zum eigentlichen 
Lasen-esonator ein extenrier Resonator dazugeschaltet wird. Laserfluktationen 
verursachen Instabllitaten im Messignal. 



35 



wo 02/12865 



PCT/CHOl/00486 



-4« 

Rguren 2a, 2b, 2c zeigen spezielle Wellenleitergitterstruktureinheiten einer 
Wellenleitergltterslrulctur, wobei die kleinen Rechtecke Bnkopplungsgitter und die 
grossen Rechtecke Auskopplungsgitter bedeuten. Die Gitterstriche sind parallel zu y- 
Achse. Die Qftterperioden sind jeweils so gewahit, dass Modenanregung und 
5 Modenauskopplung mit den vorgeschlagenen Messanordnungen (siehe Rguren 3,4 und 
5) moglich sind. In den Rguren 2a bis 2c kann sich nach dem Auskopplungsgitter jeweils 
auch noch ein Stopp-Gitter (oder ein Stopp-Taper Oder eine Stopp-Rille) befinden. Das 
Stopp-Gitter beugt das verbleibende Modenlicht in eine fur die Messung nicht relevante 
Richtung. Rgur 2c steitt eine kompakte Fomi einer Wellenleltergitterstrnktureinheit dar, 

10 da die Ausdehnung der Wellenleitergitterstruktureinheit in x-Richtung kleiner ist als In 
Rgur 2a und Rgur 2b. Es existieren naturlich auch s>mfimetrische Varianten von den 
Rguren 2a, 2b und 2c. Beispielsweise konnen die Rguren um 180 Grad gedreht werden. 
Die Bnkopplungsgitter konnen starker moduliert sein als die Auskopplungsgitter. Die 
anzuregenden Moden TE+, TE-, TM+ und TM- mit vorzugsweiser Modenzahl m=0 sind 

15 als Pfeile eingezeichnet und bezeichnet. Die Reihenfolge der vier 'sensing pads', die 
jeweils aus einem Bnkopplungsgitter und einem Auskopplungsgitter bestehen, wie auch 
die Reihenfolge der anzuregenden Moden kann ohne Einschrankung der Allgemeinheit 
vertauscht werden. Die 'sensing pads' konnen als planare Wellenleiter Oder als 
Streifenwellenleiter ausgelegt sein. 

20 

In den Rguren 2a, 2b, 2c besteht jeweils eine Wellenleitergitterstruktureinheit aus vier 
'sensing pads'. Jeder 'sensing pad' ist einem der vier Moden zugeordneL Es konnen 
jedoch auch je zwei 'sensing pads' (gegebenenfalls auch alte vier 'sensing pads') 
uberlagert werden. Dadurch kommen bidiffraktive bzw. muftidiffraklive Gitter zum 

25 Einsatz. Die Ueberlagerung von Je zwei 'sensing pads' wird anhand von Rgur 2 erklart 
Der fur den Mode TE- zustandige 'sensing pad' wird mit dem fur den Mode TM- 
zustandigen 'sensing pad' Qberiagert Der fur den Mode TE+ zustandige 'sensing pad' 
wird mit dem fOr den Mode TM+ zustandigen 'sensing pad' uberlagert In den Rguren 2 
kann auch nur ein 'sensing pad' fur einen Mode X==TE+(TM+) in (+x)"Richtung und ein 

30 'sensing pad' fur einen Mode X=TE-(TM-) in (-x)-Richtung vorhahden sein. 

Die Wellenleiterstruktur kann aus einem (Array von) Streifenwellenleftem und/oder aus 
einem wellenleltenden Rim (aus z.B. TiOz, TazOg, ZrOg, S^N4 etc.) und/oder aus einem 
Schichtsystem aus mehreren Schlchten bestehen, wobei gewahrieistet sein muss, dass 
35 das Schichtsystem wellenleitende Eigenschaften aufweisL Es muss also die effektive 
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Brechzahl N der gefuhrten Uchtwelle (mit Modenzahl m=0,1 ,2,...) grSsser als die 
Brechzahl des Substrats und grosser als die Brechzahl des Covermediums sein. 
Vorzugsweise ist im Schichteystem eine Schiclit mit hoher Brechzahl vorhanden. Die 
hohe Brechzahl garantferl eIne hohe elektromagnetische Feldstarke an der Oberflache 
5 des Wellenleiters und damit eine hohe Sensitivitat bei der Detektion von 
Oberflichenphanomenen { Adsorption, selelctive BIndungsereignisse, 
Oberflachenreaktionen, holistische Zellereignisse etc.). Es konnen auch absorbierende 
Wellenlerterstrukturen zum Bnsatz kommen. Das Substrat kann aus einem 
durchsichtigen Material (Glas oder Kunststoff) bestehen. 

10 

Die Herstellung von Wellenleitergitterstrukturen und die dabei zum Bnsatz kommenden 
Materialien sind in den PCT-Anmeldungen PCT/EP94/02361 und PCT/CH98/00389 
beschrieben. Die in den PCT-Anmeldungen PCT/EP94/02361 und PCT/CH98/00389 
beschriebenen Wellenleitergitterstrukturanordnungen konnen ebenfalls um Stopp-Gitter 
15 Oder Stopp-Taper oder Stopp-Rillen erganzt werden. Alle Wellenleitergitterstrukturen - 
auch jene aus PCT/EP94/02361 und PCT/CH98/00389 konnen mit einer Uchtwelle 
beleuchtet werden, deren Wellenvektorkomponente parallel zu den GItterlinlen leicht von 
null verschieden ist. 



Die Gitter konnen Rechteckgitter, Sinus(Kosinus)gitter, Sagezahngitter etc. sein. Die 
Grtler konnen nass oder trocken geatzl werden oder mit einem Replikationsverfahren 
({Heiss)-Pragetechnik, Spritzgussverfahren (mit oder ohne Kompresslonschritt(e)), etc) 
hergesteitt werden. Die Masken konnen photolithographlsch, gegebenenfalls mtt Bnsatz 
eines Eiektronenstrahls, hergestellt werden. Masken braucht es fOr die Herstellung der 
Gitter bzw. der Abfomiungsvoriage. Das Gitter kann sich an einem Interlace der 
Wellenlelterstruktur (d.h. am Interface elner Schlcht der Wellenleterstrukur) oder in der 
Wellenleiterstruktur befinden. Die Gitter konnen auch fokussierend sein. 

Bne Wellenleftergltterstruklurelnhelt wird chemosensftlv (chemofunktional) gemacht, 
indem eine chemosensitive Substanz zumindestin der Region der Sensbrgltter 
(zumindest teilwelse) auf (oder In) die Wellenleitergitterstmktureinhert aufgebracht (oder 
eIngebrachO wird. Im Auskopplungswinkel-Scanmodus (slehe welter unten) entsprechen 
die Auskopplungsgltler den Sensorgitlem, im Einfallswinkel-Scanmodus (slehe weiter 
unten) oder im Wellenl^gen-Scanmodus (slehe welter unten) entsprechen die 
Bnkopplungsgrtler den Sensorgitlem. Binden (Bio)Molekule an die (blo)chemosensitive 
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Substanz, so dndeit sich die (eventuell komplexe) effektive Brechzahl einer gefuhrten 
LIchtwelie. 



Da das Sensorgitter auf der Wellenteitergrtterstruktureinheit manchmal lokal beschrankt 
5 ist. ist es vorteilhaft. wenn die chemofunktionale Schiciit das komplette Sensorgitter 
abdeckt Der Rand der cliemofunktionalen Sciiicht veriSuft ausserhalb des 
Sensorgitters. Auch ist es vorteiliwft. wenn das konnpiette Sensorgitter (mit einer ebenen 
Welle und/oder einer gefuhrten Welle) und die das Sensorgitter unrjgebende nahere 
Umgebung beleuchtet wird. Bn kleines Beam Stirring bleibt damit ohne Wirkung 
10 (zumindest im Fall, wo mit einem Signalpfad und einem Referenzpfad gearbeitet wird), 
da dann selbst mit Beam Stirring immer noch das komplette Sensorgitter beleuchtet 
bleibt 



Als {bfo)chemofunktionale Schichten kSnnen neben (bio)molekularen Bindungspartnem 
15 (wie 2.B. Antikorper, Antigene, Rezeptoren, Peptide, Phagen, 'single stranded" 
DNA{RNA)-Abschnitte, Gene, Genabschnitte. Targets, Proteine, Bindungspioteine, 
Enzyme, Inhibitoren, Nukleins§uren, Nukleotide, OligonuWeotide, SNP, Allergene, 
Pathogene, Kohlenhydrate, Metaboliten, Hormone etc) auch 'molecular imprinted 
polymers' (wie z.B..PIastikamik6rper, Plastlkantigene etc.) oder (lebende) Zeilen zum 
20 Einsatz kommen. Die BindungsvorgSnge (bzw. die (bfo)chemischen Reaktionen) konnen 
auch hier an der Oberilache, im Volumen oder sowohl an der Oberflache als auch im 
Volumen der (bio)chemofunktionalen Schteht erfolgen. 



Eine Wellenleitergitterstruktureinheit kann auch zur Referenzlerung eingesetzt werden. 
Das Sensorsignal S der Signal-Wellenleitergitterstruktureinheit kann mit dem 
SensorsignaJ R der Referenz-WellenleiteFgitterstruktureinheit referenziert werden. Die 
chemofunktionale Signalschteht belegt (zumindest teilweise) die Signal- 
Wellenleitergitterslruktureinheit (Signalpfad) und die chemofunktionale Referenzschicht 
(zumindest teilweise) die Referenz-Wellenleitergitterstruktureinheit (Referenzpfad). Das 
referenzierteSensorsignal Sm istdannS;rf = S- R:OieBerandungder 
chemOfunkb'onalen Schnhten kann auch aussertialb der Gitter liegen. Eine 
chemofunktionale Schicht kann auch zumindest die gesamte 
Wellaileitergitterstruktureinheit bedecken. 
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Bne fOr die Referenzlerung spezielle Wellenlertergitteretruktureinhelt kann man sich 
auch wie fblgt vorstellen: Bei zwei (benachbarten) Wellenleitergitterstnikturelnheiten ist 
jewefls nur ein 'sensing pad* vortianden. Die anderen "sensing pads' werden Ober 
ModulationsstSri(e = 0 zum Versci>winden gebracht. sind also nicht vorhanden. Die so 
5 generierten Wellenlertergitterstmlrtureiniietten sind aber als zu den Rguren 2a.2b.2c 
zugehorig zu betrachten, indem die Modulationsstarl<e (=0) als Gittereigenschaft 
aufgefasst wird. Die beiden fln beliebigem Abstand nebeneinander llegenden) sensing 
pads (mit jeweils einem Bnl<opplungsgitter und einem Ausl<opplungsgltter Oder 
gegebenenfalls jeweils nur mit einem Einl<opplungsgitter) der beiden 

10 Wellenleitergrtterstrulctureinheiten mit vorzugsweise gleicliem Mode tragen 
untersciiiediiciie chemofunlctionale Schichten, wie in der Patentanmeldung WO 
99/13320 beschrieben. Durch Referenzierung der beiden l^essignaie (Sensorsignal und 
Referenzsignal) z.B. durch Differenzbildung der beiden Ausl<opplungswinltel im 
Ausl(opplungswinl<el-Scanmodus oder durch Differenzbildung der beiden 

15 Resonanzwellenlangen fur Gittereinkopplung im Wellenlangen-Scanmodus (siehe weiter 
unten) oder durch Differenzbildung der beiden Resonanzeinfallswinlcel fQr 
Gittereinlcopplung im Bnfallswinkel-Scanmodus (siehe weiter uriten) kann die auf beiden 
sensing pads vorhandene Drift (vne Temperaturdrift, thenno-optische Drift 
photochemische Drift. Wellenlangendrift, Bnfallswinkeldrift etc.) eliminlert werden. Die 

20 wellenlangenabh§ngige Sensitlvitat kann bei der Referenzlemng mllberQcksfehtlgt 
werden. Bei Referenziemng mit Moden unterschiedlicher Polarisation und/oder 
Modenzahl muss die unterschiedlfche Sensitivitat der Polarfsatfon und/oder Modenzahl 
berOcksk^tigt werden. 

25 Die chemofunktfonale Referenzschtoht soli die glek:he oder nahezu die gletehe nfcht 
spezifische Bindung (NSB) aulweisen wie die chemosensitive Signalschicht oder keine 
Oder beinahe teine NSB aufweisen. Die chemofunktionale Referenzschicht kann 
durdiaus auch sp^ische Bindungspartner enthalten, solange man durch 
Vorinfomfiation weiss, dass kein Analyt der Probe an diese Bindungspartner binden 

30 ^n. Bel Vergleichsstudlen kann man s»h auch vorstellen, dass der (Oder ein) Ah£Uy^ 
der Probe durchaus an die spwiflschen Bindungspartner der chemofunktionalen 
Referenzschicht bindeL 



Die chemofunktionalen Schichten Jconnen auch (lebende) Zellen (Human-, Tler- 
35 Pflanzenzellen etc.) gegebenenfelis auf modifizlerten Oberflachen (Silanschnhten. 



wo 02/12865 PCT/CHOl/00486 

-8- 

Polymerechichten. Lipidschichten (mit Oder ohne lonenkanale. Monolayers. Bilayers 
etc.) Oder biokompatiblen OberflSchen sein. Der Referenzpfad enthalt - falls vorhanden - 
andere (oder modlfizlerte) Zellen. Die (flOssige) Probe fOr Signal- und Referenzpfad 
kSnnen gleich oder unterschiedlich sein. Anstelle von biomolekularen Interaktionen wild 
5 hier das Zellverhalten holistisch (als Ganzes) durch Messung von (komplexen) effektiven 
Brechzahlanderungen (und davon abgeleiteten Grossen) an Zellen oder von 
Aendemngen von Ruoreszenz(Lumin6szenz)Signalen an (fluoreszenzmarkierten oder 
lumineszenzmarklerlen) Zellen studiert Die Zellbelegungsdichte der beiden Pfade soil 
(eventuell bis auf den Rauschabstand des referenzlerten Messignals) gleich oder 
10 beinahe gleich sein. 



Es konnen in einer Wellenleitergftterstruktureinheit auch die sensing pads fOr den eii 
Mode On Vorwarts- und Ruckwartsrichtung) (z.B. TE+.TE-) als Referenzpfad fOrdie 
sensing pads mit dem anderen Mode On Vorwarts- und Ruckwartsrichtung) (2.B. 
15 TM+,TM-) (=Signalpfad) (oder auch umgekehr^ angesehen warden. Bedeckt eine 
chenriofunktionale Schicht bekie Pfade, so sind chemofunkHonale SIgnalschlcht und 
chemofunktionale Referenzschfeht identisch (also auch gleich dlcW. 



Rguren 3a, 3b, 4a, .4b, 5a, 5b zelgen verschiedene Messanordnungen (die Uchtwellen 

20 sind mit Pfeilen eingezeichnet), wobei jeweils zumlndest die Bnkopplungsgttter 
beleuchtet werden. Es sind 3.1 eine Wellenieitergitterstruktur. 3.2 eine Unse (ein 
Unsensytem), 3.3 ein Detektor, 3.4 elnfallende Uchtstrahlen, 3.5 reflektierta 
Uchtstrahlen, 3.6 auf den Detektor auflreffende Uchtstrahlen. Die Beleuchtung kann mit 
einem (aufgewetteten) Uchtstrahl oder einem Uchtband erfblgen. Das Uchtband (die 

25 Uchbander) eriaubt (eriauben) die simultane Beleuchtung von mehreren In 
Uchtbandrichtung (senkrecht zur Zetehenebene) angeordneten 
Wellenleitergltterstrukturelnheiten. Bn zweldimenslonal aufgewelteter Uchtstrahl eriaubt 
die simultane Beleuchtung von zwekHmensionalen Anays von 
Wellenteftergltterstrukturelnheten. Falls die Efnkopplungsgltler zwel unterschiedltehe x- 

30 Koordinaten auf der x-Achse haben (slehe Rguren 2b und 2c), kohneri die beiden ' 
ein^lenden Uchtwellen zwel unterschledllche Stellen der 
WellenleitergitiBrstruktureinhefttreffen (siehe Rguren 3b. 4b. 5b). DIese zwel 
unterschledllchen Stellen beinhaiten Jewells Bnkopplungsgltter fur Modenanregung In 
(+x)-Richtung bzw. fOr Modenanregung in (-x)-Richtung (siehe Rguren 2b und 2c). Die 

35 einfallenden (bzw. reflektierten) Uchtwellen konnen ebene Wellen (dargestellt als Pfeile 
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mit drei dazu senkrediten Strichen) Oder (leichO konvergierende (bzw. divergierende) 
Wellen sein. 



In den Figuren 3b, 4a, 4b beleuchten die beiden einfallenden Lichtwellen von links unten 
5 her die WellenleitergrttBrstruktur. In Rgur 3b sind die beiden Einfallswinkel gleich, in den 
Figuren 4a und 4b sind die beiden Einfallswinkel verschieden. in den Rguren 5a und 5b 
beleuchtet die eine einfailende LiclTtweile die Wellenleitergitterstruktur von links unten 
her, die zweite einfailende Uchtwelle die Wellenleitergitterstruktur von rechts unten her, 
wobei die beiden Einfallswinkel sich betragsmassig unterscheiden. 

10 

Die Rguren 3a, 3b, 4a, 4b, 5a, 5b haben gemeinsam, dass jeweils vier ausgekoppelte 
Uchtwellen existieren, die durch die Auskopplung der Moden TE+, TM+, TE-, TM- 
entstehen. Die vier Lichtwellen werden mit einer Linse oder mit mehreren Linsen 
fokusslert, wobei die Fokusse der ausgekoppelten Uchtwellen nicht unbedingt auf der 

15 eindimensionalen bzw. zweldimensionalen Detektorflache liegen mussen. Ein Lichtfleck 
auf einem Pixelanraydetektor soli durchaus eine gewisse Ausdehnung zeigen und nicht 
nur ein Pixel beleuchten. Die vier Strahlen sind jeweils schematlsch als vier Reile 
eingezeichnet Die Reihenfolge der Strahlen wird durch die Gitlerperioden f estgelegt. Mit 
einer (oder mehreren) Linse(n) bzw. mit einem Linsensystem konnen auch die 

20 Lichtwellen von mehreren Wellenlertergitterstruktureinheiten auf einen einzigen 
ein(zwei)dimensionalen Pixetan-aydeteklor gebracht werden. 



Die in den PCT-Anmeldungen PCT/EP94/02361 und PCT/CH98/00389 beschrieb^en 
Wellenleitergrtterstrukturen (ein(zwei)dimensionale Arrays von 

25 Wellenleitergitterstaiktureinheiten) konnen ebenfalls nur mit einem einzigen 

eindimensionalen oder zweidimensionalen Pixelanraydetektor ausgelesen werden, indem 
die ausgekoppelten bzw. abgestrahlten Uchtfelder durch geeignete Wahl der 
Gitlerperioden bzw. des sich zwischen Wellenleiter und Detektor befindlichen 
Unsensystems auf einen Array von Detektoren fallen (siehe auch welter unten). 

30 : 

Vorteilhaft ist es auch, wenn die Lrchtstrahlen in Rohren, Staben, BIdcken oder 
gebohrten BIdcken (Strahlengang ist in der Bohmng) einzein oder gemeinsam gefOhrt 
und dadurch geschutzt werden. Als Material fQr die Stabe und BIdcke eignet sich Gias, 
Zerodur, Kunststoffe sowie glasahnliche Materialien. Mit Hilfe eines geschutzten 

35 Strahlengangs werden Storungen infolge Temperatur- und/oder Luftfluktuationen 
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(Luftturbulenzen) redu;dert und damit die Messgenauigkeit erhdht Diese 
Schutzvorrichtungen kdnnen auch bei den Anordnungen, wie sie in PCT/EP94/02361 
und PCT/CH98/00389 beschrieben werden, angewendet warden. 

5 Die einfallenden Lichtslrahlen sind vorzugsweise unter 45 Grad linear polarisiert, sodass 
die Lichtstrahlen (bzw. Lichtbander) sowohl TE-Moden als auch TM-Moden anregen 
Iconnen. Die einfallenden Lichtstrahlen konnen nur die Einkopplungsgitter oder aber 
auch die ganze Wellenleitergitterstruktur beleuchten. Die Gitterperioden der 
Bnkopplungsgitter und die Bnfaliswinkel sind derart aufeinander abgestimmt, dass es 
10 jeweils zur Modenanregung kommt Die Bnkopplungsgitter sind derart ausgelegt, dass 
das Licht aus einem grosseren Winkelsegment eingekoppelt werden kann. 

Auch wenn die Wellenleitergitterstmktur ein wenig bezuglich den einfellenden 
Lichtwellen in der (x,y)-Ebene verschoben wird, hat dies (fast) Iceinen Einfluss auf die 
15 Messung. da Lichtfleckverteilungen bzw. (relative) Uchtfleckpositionen bestimmt werden 
und diese nicht von der IntensltSt abhangen. Da es im Auskopplungswinkei-Scanmodus 
im wesentlichen auf die relative Lage der (vier) Uchtflecken auf dem An-ay von 
Detektoren darauf ankommt, hat eine leichte Verkippung des Sensor Chips bezuglich 
der Messanordnung (fast) keinen Bnfluss auf die relative Lage der Uchtflecken und 
danriit (fast) keinen Bnfluss auf das Messergebnis. 

In den Rguren 3a, 3b, 4a, 4b fallen eine oder zwei Uchtwellen von unten links her auf 
die Wellenleitergitterstruktur und erzeugen die Moden TE+, TE-, TM+, TM-. Durch 
geeignete Wahl der Grtterperiode ist es mft einer derart einfallenden Lfchtwelle durchaus 
auch mdglich, die Moden TE- und TM- zu erzeugen. 

Zu den Rguren 3a, 3b, 4a, 4b. 5a, 5b bestehen auch folgende Altematrven: Die 
einfallenden Lichtstrahlen kommen beinahe senkrecht von unten, weisen also einen 
klelnen Bnkopplungswinkel (bezogen auf die Senkrechte zur Wellenleiterebene) auf. 
dafOrsintf die Auskopplungswinkel wesentllch grosser als die Bfikoppluhgswlnker. Die 
ausgekoppeiten Lrchtstrahlen ^len entweder schrag nach unten rechts oder schrag 
nach unten links oder teils schrag nach unten rechts und teils sdirag nach unten links 
auf den (die) ein(zwei)dimensk)nalen Deteklorarray(s) (z.B. Pixelan^ydeteklorCen)) (mit 
Fbkusslerungsoptik). Die ausgekoppeiten Uchtwellen beleuchten wiederum 
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verschiedene Steilen auf dem Detektorarray, was durch geeignete Wahl der 
GitlBrperioden erreicht wird. 

Die Position etnes Uchtfleclcs (Positionen mehrerer Uchtflecke) lasst (lassen) sich nicht 
5 nur mit elnem eln(zwei)dimensionalen Pixelarraydetektor (z.B. CCD-Array, 
Photodiodenarray Oder CMOS-Array), sondem auch anders - z.B. mit einem 
(ein(zwei)dimensionalen Array von) positionssensitiven Detektor(en) (PSD) - bestimmen. 
Pixelan-aydetektoren und PSD konnen aber audi Intensitaten messen. 

10 Mit Pixelan-aydetektoren und positionssensitiven Detektoren konnen Statistik und 
Mittelungsverfahren ausgefuhrt werden, indem die Detektoren mehrfach ausgelesen 
werden. Diese Ver^ren erhdhen die Messgenauigkeit 



Die SensorsignaJe (+-)(AN(TE+) - AN(TM+)) und (+-)(ANaE-) - AN(TM-)) steilen kelne 
15 temperaturkompensierten Sensorsignale dar und zeigen infolge der Differenzbildung 
zudem geringere Sensitivitat als die referenzierten mit hoher Sensitlvi©t ausgestatteten 
Sensorsignale AN(TE) und AN(TM) (oder zum Belspiel (Aenderungen der) 
Auskopplungswtnkel) 



20 Die Messung von vier Moden eriaubt ebenfalls eine bessere Kompensation von 
Temperaturdrift bzw. Porendrift. Die verschiedenen zur Anwendung kommenden 
Algorithmen sind in der PCT-Anmeldung PCT/CH98/00389 beschrieben. Als Messignal 
kann zum Beispiel die Aenderung der Schlchtdicke des wellenleitenden Rims (im 
DrelschlclitwellenleitermodelO oder die Aenderung der (GesamDSchichtdicke der 

25 Adiayer (diemofunklfonale Schicht plus Bindungsschicht) dienen. Es kann mit einer oder 
mehreren Wellenlangen gearbeitet werden. 



Auch mit den vorliegenden Wellenleitergitlerstrukluren kSnnen - wie schon In der PCT- 
Anmeldung PCT/CH98/00389 beschrieben - Ruoreszenz-, Lumineszenz-, 

30 * Chemilumiheszehz- und Phosphoreszehzmess'ungen durchgefuhrt werden. Diese 
steilen ebenfalls weitgehend temperatumnabhangige Messungen dar. Es kann z.B. fur 
das 'direct sensing' die gleiche Wellenlange wie fOr die Ruoreszenz- oder 
Lumineszenzanregung genommen werden. Es konnen jedoch fOr das 'direct sensing* 
und fOr die Ruoresi^nz- oder Lumineszenzanregung auch verschiedene Wellenlangen 

35 venvendet werden. Bei der Markierungsmessung (z.B. Ruoreszenz, Lumineszenz etc.) 
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befindet sich vor dem Dstektor ein WeHenlingenfilter. das nur das MaiWerungsIicht (z.B 
Ruoreszenzlicht, Lumineszenzlicht etc) durehlasst 



Das Fhioreszenz- Oder Lumlneszenzsignal kann mit einem oder mehreren Detektoren 
5 Oder mft eInem Pbtelarraydetektor (gegebenenfalls mit Abbildungsoptik oder einem Array 
von Abbildungsoptiken) detektiertwerden. Beispielsweise kann unterder 
Wellenleitergitterstruktur der Messkopf zum lyiarkierungsnachweis und der Messkopf fur 
den markierungsfreien Nachweis ausgetauscht warden, es kann jedoch beispielsweise 
auch nur das Unsensystem geandert oder ausgetauscht und das Wellenlangenfilter, das 
10 fur den Markierungsnachweis notwendig ist, entfemt werden. 



Ein anderes Messverfahren beruht auf einer Streulichtmessung im WellenlSngen- 
Scanmodus (siehe auch weiter unten) oder im Einfallswinkel-Scanmodus (siehe auch 
welter unten). wobel das Streulicht der Wellenleltergitterstruktureinheit(en) Qber eine 
15 Unse Oder ein Unsensystem auf einen eindimensionalen oder zweWimensionalen Arr^ 
von Detektoren (2.B. auf einen PIxelarraydetektor) abgebildet und wShrend eines 
Scanvorgangs gemessen wird. Die Scanvorgdnge konnen wiedertiolt werden. 



Beim Wellenlangen-Scanmodus wird die Wellenlange der einfallenden (aufgewelteten) 
UchtfeWer (des einfallenden aufgewelteten Uchtstrahls) bei festem EinfaJIswInkel 
durchgestimmt und Streuiichtbflder der Wellenleitergitterstruktur in Funktkm der 
Wellenlange aufgenommen. Dabel kann sfch z.B. die Wellenlange mil zeWich konstanter 
Rate andem, wahrend parallel dazu (synchron) mit konstanter Rate die Streulk^tbikJer 
aufgenommen (und ausgelesen) werden. Beim Welleniangenscan eriblgt bei einer 
bestimmten Wellenlange Gittereinkopplung fQr das jeweiiige Gitter<die 
Bnkopplungsbedingung Ist erfOllt) und das Streulfcht nimmt markant zu. Die 
Streulichtintensitat durchlaufl beim Wellenlangenscan wShrend der Gittereinkopplung 
eIne Resonanz. Bestimmt wird mit oder ohne Venivendung von 
Schwerpunktsalgorlthmen jene WellenlSnge (=RBSonanzwellenlange), die dem 
(gewichteten) Resonanzmaximum entspricht Aus der Verschlebung der Wellenldnde fQr 
Modenanregung kann auf die Bindung (Massenbelegung) geschtossen werden. Die 
Resonanzwellenlangen fQr die verschiedenen Einkopplungsgltter sind zur Vermlnderung 
von Crosstalk im allgemeinen verschleden (kSnnen jedoch auch zusammenfallen). 
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Da die Sensitivitat fOr die Massenbelegung (Aniagenjng einer Zusatzschicht) von der 
Wellenlange abhangt. kann diese Abhangigl(eit gegebenenfalis bei der Auswertung 
mathematisch berudeichtlgt warden. 



5 Als Uchtquelle (Strahlungsqueile) wfrd ein abslimmbarer l^r (oder eine abstimmbare 
Laserdiode oder ein abstimmbarer VCSEL) verwendet Weitere abstimmbare 
Uchtquellen sind im Abschnitt "Wellenlangen-Scanmodus" (siehe waiter unten) enwahnt 
Vorzugswelse wind die Wellenlange alter einfallenden UchtfeWer simultan gleich 
geandert 

10 

Die Rguren 3a,3b.4a,4b,5a,5b sind Jetzt auch so zu verstehen. dass dfe Unse das 
Streulicht (Oder das Ruoreszenz(Lumlneszenz)iicht) auf den Pixelarraydetektor abbildet 
Bei Ruoreszenzmessungen braucht es allerdings vor dem Detektor noch ein 
Wellenlangenfilter. um das Streulicht abzublocken. 

15 

Die Auskopplungsgitter der Wellenleitergitterstruktureinheit(en) sollen bei diesem 
Messmodus die ausgekoppelten Uchtstrahlen vorzugswelse nicht auf den 
Pixdaraydetektor lenken. Das Auskopplungsgitter ist z.B. identisch mit dem 
Einkopplungsgrtter und schliesst z. B. direkt an das Einkopplungsgitter an, woraus sich 
20 dann praktisch aus Bnkopplungsgitter und Auskopplungsgitter ein einziges Gitter erglbL 
Der Wellenleiter kann (muss nich^ lichtabsorblerend sein, kann aber auch nur zwischen 
den GIttem Ik^htabsorbierende Bereiche aufweisen. 



Zwei Wellenleitergitterstnjktureinheiten konnen auch bei diesem Messmodus 
25 gegeneinanderreferenziertwerden. 



Rgur 6 zeigt einen An-ay von Weltenleitergitlerstruklureinheiten Oj) bestehend aus 
einem Signalpfad SO j) und einem Referenzpfad R(l j). Ein Pfed enthSIt ein 
Einkopplungsgitter (als grosses Rechteck eingezetehnel) und ein Auskopplungsgitter 

30 (als kleines Rechteck eingezeichne^ mil Gitterstrichen parallel zur y-Achse und eine 
chemofunktionale Schteht (als Kreisfl§che eingezeichgnet), die gegebenenfalis 
Einkopplungsgitter und Auskopplungsgitter vollstandig belegt (oder nur das 
Einkopplungsgitter oder das Auskopplungsgitter oder die Region zwischen 
Bnkopplungsgitter und Auskopplungsgitter oder den gesamten Pfad belegt). Auf dem 

35 Signalpfod (Sensorp^) befindet sich die chemofunkBonate SIgnalschicht und auf dem 
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Referenzpfad die chemofunlctionaie Referenzschiciit Der Referenzpfad RO.j) kann 
(muss nicht) beijeder Wellenleltergitterstruktureinheit (ij) vorhanden sein. Der 
Weltenielter (die Wellenlerterstrulctur) Icann (muss nicht) lichtabsorbierend sein oder kann 
zwischen zwei Wellenieitergittem oder zwischen zwei Weilenleitergitterstruktureinheiten 
5 (zumindest teilweise) Hchtabsorbierend sein. Die Uciitabsorption hilft, Crosstalk zu 
vermindem. 



Rgur 7 zeigt einen An-ay von Weilenleitergitterstruktureinlieiten (1 j) l)estehend aus 
einem Signalpfad SO,j) und einem Referenzpfad R(i j). Bn Pfad enthait ein 

10 Welienleitergltter (als Reciiteck eingezeichinet) mit Gitterstricfien parallel zur y-Actise 
und eine ciiemofunkBonaie Sciiicfit (als Kreisflacfie eingezeichgnet), die das 
Wellenleitergitter vorzugsweise voilstandig (oder auch nur teilweise) belegt (die den Pfad 
aussertialb des Wellenleitergitters oder allgemein zumindest teilweise den Pfad belegt). 
Auf dem Signalpfad (Sensorpfad) befindet sich die chemofunktionale Signalschicfit und 

15 auf dem Referenzpfad die chemofunktionale Referenzschicht Der Referenzpfad R(iJ) 
kann (muss nichO bel jeder Wellenleiteipitterstmktureinheit 0,P vorhanden sein. Die 
Wellenleiterslmktur kann absorbierend sein oder kann zumindest zwischen zwei 
benachbarten Wellenleiteigitterstruktureinheiten absorbierend sein. Die Uchtabsorption 
hilft, Crosstalk zu vermindem. 

20 

Streulfchtmessungen sind auch im Bnfallswinkel-Scanmodus moglich. Der Messaufbau 
fur den Bnfallswinkel-Scanmodus ist weiter unten beschrieben. Bei 
Streulichtmessungen wird vorzugsweise jedoch - durch geelgnete Wahl der 
Gitterperioden - darauf geachtet, dass kein gebeugtes Ucht auf den Pixelarraydetektor 
25 fSllt 



Beim Bnfallswinkel-Scanmodus wlrd anstelle der Durchstimmung der WellenlSnge bei 
fester Wellenlange (oder gegebenenfaJIs bei einer festen Wellenlangenverteilung) der 
Bnfallswinkel des einfalienden (aufgeweiteten) Uchtstrahls winkeimSssig 
30 durchgestimmt Dabei kann steh der einfallende (aufgeweitele> Lfchtstrahl winkelmSSslg 
bezQglfch der festen Wellenlelterglttefstmklur Sndem oder die Wellenleltergitterstnjktur 
(samt Unsen- und Detektfonssyslem) winkelmSssig bezOglich des festen einfalienden 
(au^eweiteten) Uchtstrahls Sndem. 
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Aus elner Wellenleltergitterstruktureinheit ISsst sich auch nur ein Einkopplungsgrtter (und 
gegebenenmils ein Auskopplungsgitter) generieren, Indem alle anderen GItter mit 
Modulatlonsstarke = 0 versehen werden. Bn Array von chemofunktionalen Schichten 
kann auf dem Gitter, neben dem Gitter oder zwischen den GIttem angebracht werden. 
5 Es wird ein LIchband (ein aufgeweiteter Lichtstrahl) uber das Einkopplungsgitter 
eingekoppelt und das Streulicht und/oder Ruores2en2(Lumineszenz)licht am Anay mit 
einem Anray von Detektoren oder mit einem Pixelarraydetektor (2.B. CCD) mit 
Abbildungsoptik gemessen. Das Streulicht und/oder Fluores2enz(Lumineszenz)licht 
kann aber auch Qber einen Array von Glasfasem (GlasfaserbQndeIn) (mit oder ohne 
10 aufgesetzten Linsen) mit guter Uchtausbeute aufgefangen und einem Array von 
Detektoren (z.B Pixelan^aydetektor) zugefQhrt werden. Vorteilhafterweise sind die 
Faserbunde) In einer Reihe angeordnet Zeitaufgeloste Detektion eriaubt die Messung 
von Bindungsvorgangen. 

15 Im Fall von Streulfeht- und Huoreszenzmessungen kann der Messkopf (Linse und 
Detektor) beide Messmodi ausfuhren. Bei der Ruoreszenz(Lumineszen2)messung 
braucht es Jedoch noch ein Wellenlangenfilter zwischen der(den) 
Wenenleitergitterstruktur(en) und dem Detektor. 

20 Mit der Ruoreszenzlechnik als auch mit der Streulichttechnik konnen Sandwtehassays, 
Competionassays und weitere Mehrstufenassays durchgefuhrt werden. Im Fall von der 
Streulichttechnik kommen als Markierungssubstanzen Index-Label (z.B. Goldkugelchen, 
MetaJIkugelchen, KunststoffkOgelchen, Latexkugetehen, biochemische und biologische 
Substanzen und Fragmente) zum Bnsalz. Es konnen neben Direklmessungen auch 

25 Sandwichassays, Competittonassays und mehrstufige Assays Im marWenjngsfrefen 
Betrieb als auch im Markierungsbetrieb durchgefuhrt werden. Bei 
Huoreszenzmessungen (Luminesronzmessungen) kommt ein 
Ruoreszenz(Lumineszenz}markerzum Einsatz. 

30 Eine Ruoreszenzd-umlneszendanregung <rta evaneszente Welle stellf einen 
dissipativen Effekt dar und kann deshalb als Aenderung der komplexen effektiven 
Brechzahl aufgefasst werden (Imaginartail der komplexen effekfiven Brechzahl der 
Anregungswelle andert sfch). Die Ruoreszenzmessung stellt sozusagen eine indirekte 
Messung der (Aendemng der) komplexen effektiven Brechzahl der Anregungswelle 
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(bzw. (der Aenderung) des Imaginarteils der komplexen effektiven Brechzahl der 
Anregungsweile) dar. 

Der markferungsfreie Nachwels kann Im (i) Wellenlangen-Scanmodus, (ii) Einfallswinkel- 
5 Scanmodus und OK) Auskopplungswlnkel^canmodus erfolgen. Die Scanmodi sind 
nachfolgend beschrieben. Messtechniken, die auf Scanmodi beruhen, zeichnen sich 
durch einen hohen dynamischen Bereich aus. 

In (i) und (ii) erfolgt das Durchfahren (Durchstimmen) des Scanintervalls, das die 

10 Resonanzkurve (Vertiefung und/oder Ueberhohung der gemessenen Lichtintensitat in 
Funktion des Scanparameters) enthalt, vorzugsweise kontinuierlich (d.h. also nicht In 
einem 'Stop and Go -Betrieb). Der Scanvorgang 1st nnit der durch den Detektor 
vorgenommenen Messung der lntensitat{en) des Llchtfelds (der LIchtfelder) zeltlich oder 
uber Triggerpulse synchronisiert Gerade hier 1st es wichtig, dass der Scanvorgang mil 

15 nicht mechanisch bewegten Komponenten zum Beispiel durch Einsatz einer 
abstimmbaren Laserdiode oder eines abstimmbaren VCSEL oder eines uber die 
Temperatur abstimmbaren Festkorperlasers beim Wellenlangen-Scanmodus oder durch 
Einsatz eines elektrooptischen oder akustooptischen Uchtstrahldeflektors beim 
Bnfallswinkel-Scanmodus ablauft, da im Gegensatz zu einem mechanischen 

20 Scanvorgang keine bewegten Massen involviert sind, Bewegte Massen verursachen 
BeschleunigungsproWeme und verlangsamen den Scanvorgang, was die Ausnutzung 
von MIttelungsverfahren reduziert, da pro Zeiteinheit weniger Scans durchgefuhrt 
werden konnen. Beim Scanvorgang Inrtiert melstens ein Starttrlggerimpuls den BegInn 
der Aufnahme der Ltehtfelder. Triggerimpulse, die mit dem Scanparamter (digital oder 

25 analog) konrelieren, konnen wahrend eines Scandurchgangs weltere Lichtfeldaufhahmen 
des Detektors auslosen. Es ist aber auch eine rein zeitliche Synchronisierung moglich. 

Bet den Scanmodi kommen fur die Detektion des Uchts eindimensionale oder 
zweidimensionale Arrays von Detektoren oder Arrays von positfonssensitiven 
30- Detektorern vorzugsweise eindimensionale Oder zwekllmensionale Plxeianra^^^ 
(CCD, PhotodlodenanBy, CMOS-An-ay, etc.) zum Einsatz. 

Vorteilhaftweise - aber nfcht unbedlngt notwendig - wird abgestrahltes Llcht beobachtet, 
das nbht In Richtung des reflektierten Llchtstrahls abstrahIL Dadurch lasst sIch der 
35 Background ^k>ise, der durch die Reflexion des einfalienden Llchtstrahls an der 



wo 02/12865 PCT/CHOl/00486 

-17. 

Substratunterselte der Wellenleitergltterstruktur und an der Russlgkeitsoberflache der 
Probe entsteht, reduzfeiBn. Auch brauchen kerne Antireflexschichten auf die Unterserte 
der Wellenleftergrtterstruktur aufgebracht werden. Auch konnen auch Keilsubstrate 
vermieden werden. 

5 

Die Messung der abgestrahlten nichtrefiektlerten Uchtwelle (UV, VIS, IR) erfolgt beim 
Bnkopplungsgrtter uber eine Beugungsordnung, die nicht der Richtung des refiektierten 
Uchtstrahls entspricht, oder gar uber ein zweites Gitter. Das zweite Gitler kann (muss 
aber nicht) eine andere Gitterperiode aufweisen als das erste Gitter. Die 
10 Lichtauskopplung uber das zweite Gitter kann ebenfalls uber yerschiedene 
Beugungsordnungen erfolgen. 

Die l\flessung der ersten Beugungsordnung in Reflexion hat auch den Vorteil, dass mit 
kleineren GItterlinienzahlen gearbeitet werden kann. Es kann auch erreicht werden, dass 

15 der Auskopplungswirkungsgrad Qber die zweite Beugungsordnung (z-B. beim 
Einkopplungsgitter) klein ist Efn Sinus(Kosinus)gitter hat zum Belspiel nur eine 
plus/minus erste Beugungsordnung. Es kann auch nur mit einem grossen Gitter 
gearbeitet werden. Wahrend eines Scanvorgangs reduziert sich bei Lichteinkopplung die 
Intensitat der direkt gebeugten Beugungsordnungen (inklusive nuliter Beugungsornung) 

20 in Reflexion und Transmission. Bei der direkt gebeugten Beugungsordnung wird nicht 
die zuerst uber eine Beugungsordnung eingekoppelte und dann Qber eine 
Beugungsordnung ausgekoppelte Uchtwelle beobachtet Insbesondere reduziert sich bei 
Lichteinkopplung die Intensitat der direkten (plus/minus) ersten Beugungsordnung In 
Reflexion. Diese Intensitalsverminderung der direkten (plus/minus) ersten 

25 Beugungsordnung in Reflexfon hat Resonanzcharakter und kann beim Wellenlangen- 
Scanmodus und beim Bnfedlswinkel-Scanmodus gemessen werden. Die uber die 
(minus) zweite Beugungsordnung ausgekoppelte Uchtwelle Ist gegenOber der direkten 
(plus/minus) ersten Beugungsordnung lateral lefcht versetzt (typischerwelse um eine 
Kopplungslange). Zudem kann durch geeignete Wahl der Gitterstruktur erreicht werden, 

30 dass der Kopplungswirkungsgrad der zweiten Beugungsordnung klein ist (Bn-SinUsgitter 
zeigt keine (plus/minus) zweite Beugungsordnung). Es konnen nicht absorWerende als 
auch absorbierende Wellenleiter zum Bnsatz: kommen. 
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Die Messung der ereten (zweiten) Beugungsordnung (in Reflexion) kann sich auf ein 
(grosses) unidiffraktives GItter oder aber auch auf ein Spatialfrequenzgitter eines 
(grossen) muKidiffralctiven Gitters beziehen. 



5 Die Modulation von zumfndest einem GItter einer Wellenleitergftterstruktureinheit ist 
vorzugsweise derart gewahit, dass das bei einer bestimmten 
Wellenleitergitterstruktureinheit (bzw. Sensorstelle) eingelcoppelte Licht nicht bis zur 
benachbarten Wellenleitergrtterstruktureinheit (bzw. Sensorstelle) propagiert. Es soil also 
Crosstalk vemriieden werden, denn sonst wurde beispielsweise die benachbarte 
10 Wellenleitergrtterstruktureinheit eine ausgekoppelte oder abgestrahlte Uchtwelle 
aufweisen, obschon es bei dieser benachbarten Wellenleitergitlerstruktureinhelt zu 
keiner Uchteinkopplung kommt 

Eine starkere Gittermodulation bewirkt, dass das eingekoppelte Licht uber eine kurze 
15 Wegstrecke bereits vollstandig ausgekoppelt wrd. Es kann zumlndest ein GItter der 
Wellenleitergltterstmktureinheit starker moduliert sein. Gegebenenfalls kann sich 
zwischen den Wellenleitergitterstaiktureinheiten jeweils ein Stoppgitter (mit starkerer 
Modulation) oder ein Stopptaper oder eine Slopprille befinden. Die 
Wellenlertergrtterstruktureinheit kann aus einem einzelnen Gitter, ein oder mehreren 
20 Einkopplungsgittem und ein oder mehreren Auskopplungsgittem bestehen. Die Gitter 
konnen unidiffraktiv oder multidiffraktiv sein. Die Wellenleitergitterstrukturelnheiten 
konnen auch zusammenhangen und somit z.B. ein grosses Gitter bilden. Die 
chemoempfindlichen (chemofunktionalen) Schichten konnen dann matrixformig auf 
einem grossen Weltenleitergltter angeordnet sein (ohne sich gegenseitig zu beruhren). 

25 

Rgur 8 zeigt einen An^ay von Sensoreinhelten (ij) bestehend aus einem SIgnalpfad S(i j) 
und einem Referenzpfad R(i,p auf einem grossen (unldiffraktiven, bidiffraktlven oder 
multidlffraktiven) Wellenleitergitter mit Gitterstrichen parallel zur y-Achse. Beim 
muttWiffraMiven Gitter sind zwei, drei, vier oder mehr verschiedene Spatialfrequenzgitter 

30 (mit gleicher oder iinterschfedllcher Orientiemng) QberlagerL Bn Pfad enthSIt eine 
(bk))chemofunklionale Schfcht (ate Weines Recheck eingezelchnet), die gegebenenfalls 
eine Abslandschicht (Zwischenschteht)(ate grosses Rechteck eingezelchnet) belegt Der 
Referenzpfad R(l j) muss nfcht unbedingt bei jeder Sensoreinheft (ij) vorhanden sein. 
Die (blo)chemofunklionale Signalschicht befindet sich auf dem Signalpfad und die 

35 (bio)chemofunkBonale Referenzschfcht auf dem Referenzpfad. Der Wellenleiter kann 



irvwux/xxac»3 PCT/CHOl/00486 

-19- 

lichtabsorbierend oder zwischen zwei Sensorstellen lichtabsorbierend oder nicht 
DcWabsorblerend sein. Die chemofunkBonalen Signalschichten und Zwischenschichten 
konnen auch kreisformfg und/oder gleich gross sem. 

5 Die in den Rguren 2 bis 8 gezelgten (chemofunktionalen) Wellenleitergitterstrukturen 
konnen in alien ScanmodI eingesetzt werden. Das Aufbringen der chemofunktionalen 
Schlchten erfolgt z.B. mit einem Spotter oder einem 'contact-printing -Roboter oder 
einem 'Ink-jef-Roboter oder einem 'liquid handler. Die Sensor Chips konnen in der 
Genomik und Proteomik eingesetzt werden. 

10 

Bel der matrixformigen Belegung eines grossen Wellenleltergitters mit 
chemofunktionalen Signalschichten (mit oder ohne chemofunktionalen 
Referenzschichten) weisen vorzugswelse Gitterbereiche mit chemoempfindlichen 
Schlchten andere effektive Brechzahlen auf als die effektive Brechzahlen in 

15 Gitterbereichen ausserhalb der (^emoempfindlichen Schlchten. Dies soli auch gelten, 
wenn in den Gitterbereichen ausserhalb der chemoempfindlichen Schlchten eine 
Passiviemngsschicht vorhanden ist, um nicht spezlfische Bindung (NSB) zu 
unterdrOcken. Damit sdl gewahrleistet sein, dass die Lichteinkopplung In der Region der 
chemoempfindlichen Schichten unter einem anderen Resonanzscanparameter 

20 (Resonanzeinfallswinkel oder Resonanzwellenlange) erfolgt als in der Region 

ausserhalb der chemoempfindltehen Schicht, wobei die Resonanzscanparamter mehr 
als eine Resonanzhalbwertsbrelte, typischenveise mehrere Resonanzhalbwertbreiten, 
auf der Scanparameterachse voneinander entfemt sein sollen. Dies verelnfacht die 
(laterale) Identifikation der chemoempfindlichen Schichten mit dem Detektionssystem. 

25 Die Dicke der chemoempfindlichen Schichten kann zum Belspiel grosser (oder kleiner) 
als jene der Passivierungsschicht sein. Die chemoempfindliche Schicht kann auch auf 
einer Zwischenschicht sitzen. Oder umgekehrl, es kann auch die Passiviemngsschicht 
auf einer Zwischenschicht sitzen. 1st die Dicke der Passivierungsschfcht (plus eventuell 
vorhandener ZwIschenschichO grosser als die Dicke der chemoempfindlichen Schicht. 

30 kann diehohe Sensttivltatfur-selektive Bindungen an der Oberflache der 
chemoempfindlichen Schicht gewShrleistet werden (siehe Rgur 10). Unter den 
chemoempfindlichen Schfchten kann sich auch eine Unker-Schicht (oder Unker- 
Schk:hten) befinden. 
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Dle PassMerungsschicht kann auch llchlabsorblerend sein. Beispielsweise kann die 
PassMerungsschicht mit Farbstoffen versehen sein. 



Die PassMerungsschicht hiift nicht spezifische Bindung (NSB) zu vermeiden oder 
5 (wesentlich) zu vermindem. Sind die Resonanzscanparameter von chemofunldionaJer 
Schlcht und Passivienjngsschicht einmal voneinander getrennt. bieiben sie voneinander 
getrennt, da die Passiviemngschicht NSB unterdrQcld. Wahrend eines Scanvorgangs 
werden somit die beiden Resonanzscanparameter zu unterschiedlichen Zeiten auf der 
Scanparameterachse durchquert. was hilft. Crosstall( zu unterdrQcl<en. 

10 

Ohne Passivierungsschicht tritt NSB auf und es kann im Verlauf der Messung zu einer 
Koinzidenz der beiden Resonanzscanparamter (Resonanzscanparameter im 
(Wellenleitergitter)Berefch mit chemofunktionaler Signalschicht und 
Resonanzscanparameter im (Wellenleitergitter)Berefch ohne chemofunktionale 

15 Signalschicht) auf der Scanparameterachse kommen, auch wenn anfanglich die 

effektive Brechzahl im Bereich der chemfunktionalen Signalschfcht grosser als jene im 
Bereich ausserhalb der chemofunktionalen Signalschicht ist Die Ueberlegungen gelten 
auch, wenn anstelle der chemofunktionalen Signalschicht die chemofunkh'onale 
Referenzschicht betrachtet wird. Fallen die beiden Resonanzscanparameter bei einem 

20 Scanvorgang zeitlich zusammen, koppelt flm Belspiel von einem grossen 

Wellenleitergitter) Ucht von einem Bereich ohne chemofunktionaler Signalschicht in 
einen (anschliessenden) Berefch mit chemofunktionaler Signalschicht und von einem 
Bereich mit chemofunktionaler Signalschicht in einen (anschliessenden) Berefch ohne 
chemofunktionale Signalschfcht mehr oder weniger zei^l^ch hinOber. was zu einer 

25 Storung der vom Deteklor ortsau^elost au^enommenen Resonanzkun^en 

(ortsabhangige Resonanzkurve(n), die dem Bereich mit chemofunktionaler Signalschfcht 
zugeordent ist (sind)), und ortsabhangige Resonanzkurve(n). die dem Bereich ohne 
chemofunktionale Signalschicht zugeordnet OsOsind) fOhrt und damit zu Crosstalk fuhrt. 
Infblge des HinQberkoppebis des LIchts sind die Resonanzkurven (z.B. Maximum oder 

30 - Minimum), die z.B. dem B^ich mit chemofunkh'onaler Signalschicht ent^echeTi, nicht 
mehr rfchtig ausgepragt Es kann zu einer Verfomnung der Resonanzkun/e kommen. 



35 



Das HinQberkoppeIn auf einem grossen Wellenleitergitter , d.h. Uchteinkopplung und 
anschBessende Uchtauskopplung. isttypischerweise urn eine Kopplungslange 
zueinander versetzt. da der Mode bei der Bnkopplung zuerst 'aufgebauf werden muj 
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Messtechnisdi interessante Berefehe sind - in Modenausbreilungsrichtung - der 
Uebergang von emem Berefch ohne chemofunktionater Signalschicht in den Beretoh mtt 
chemofunktionaier Signalschicht bzw. die erste oder ersten paar Kopplungslangen in 
Modenausbreitungsrichtung nach dem Uebergang (^i^Reglon I) und - in 
5 Modenausbreitungsrichtung der Uebergang von einem Bereich mit chemofunlctionaler 
Signalschicht In den Bereich ohne chemofunklionale Signalschicht bzw. die erste oder 
ersten paar Kopplungslangen in Modenausbreitungsrichtung nach dem Uebergang 
(^Region III). Zwisdten beiden Uebergangen wird die Region II definiert Uebergange in 
Richtung Modenausbreitung (d.h. die Ausfonnung des Randes der chemofunkfionalen 
. 10 SignalschlchO sollen mdglichst stufenfdnnig sein, vorzugswelse aber bedeutend kleiner 
als die Kopplungslange sein. Zum Beispiei lessen sich mit einem Spotter 
. chemofunktionale Sgnalschichten mit recht sdiarf definierten Uebergangen herstellen. 
Dies 1st wichtfg bel Messungen der Regionen I und III. Der Abstand zwischen zwei 
chemofuntionalen Signalschichten in Modenausbreitungsrichtung ist typischerweise 

15 auch ein oder mehrere Kopplungslangen. In der Region i tritt bei Modenanregving im 
Bereich der chemofunktionalen Signalschicht Lichtabschwachung in der direkt 
gebeugten Beugungsordnung auf, soiange kein Hinuberkoppeln stattfindet In der 
Regfon III tritt bei Modenanregung im Bereich der chemofunktionalen Signalschicht 
(ohne BerQcksichtigung von Interferenz) Lichterhohung (allgemein: Uchtanderung)(in 

20 Richtung der direkt gebeugten Beugungsordnung) auf, da Hinuberkoppeln stattfindet. In 
der Region 11 tritt bei Modenanregung Hinuberkoppeln auf und der Grad der 
Uchtanderung (in Richtung der direkt gebeugten Beugungsordnung) hangt vom 
Uchtabsorptionskoeffizienten des Wellenleiters, von den Beugungswirkungsgraden 
(bzw. von den Gitterfomien) und von Interferenzparametem ab. Es konnen die 

25 Uchtintensitaten von Region I oder 11 oder III oder von zwei Regionen oder von alien drei 
Regionen gemessen werden. Es kann auch die Lateralverschiebung des 
Uchtschwerpunkts bei Resonanz gemessen werden. Dies kann insbesondere 
interessant sein, wenn die Ausdehnung der chemofunktionalen Signalschicht in 
Modenausbreitungsrichtung nur ein oder ein paar Kopplungslangen betragt. 

30 - - ~ - ■ 

Bleiben der Resonanzscanparamter fQr den Wellenleitergitterbereich mit 
chemotunktionaler Signalschicht und der Resonanzscanparameter fur den 
WellenleftergitterberBich ohne chemofunktionaier Signalschicht mindestens eine oder 
mehrere Resonanzhalbwertsbreiten auf der Scanparameterachse voneinander entfemt, 

35 kann dieser Beitrag zum Crosstalk reduziert (vennieden) werden. Es tritt dann in der 
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Region I Uchtverminderung und in der Region III Uchterhohung (ohne Berucksichtigung 
von Interferenz) auf. FQr die Detektlon der Uchtverminderung relcht In 
Modenausbreitungsrichtung eine Ausdehnung der chemofunktionalen SIgnaJschlcht von 
ein Oder ein paar KopplungslSmgen. 

5 

Erfb^ das Hinuberkoppein des Lichts in den Bereich mit chemofunktionaler 
Signalschicht (^Region 1) nicht zu einem Zeitpunkt, in dem gerade die Resonanzkurve 
des Berelchs mit chemofunktionaler Schicht gemessen wird, ist die Storung nicht sehr 
gross, da im Prinzip Im Bereich der chemofunktionalen Signalschicht ein ausserhaJb der 
10 Resonanzkurve liegender Sidepeak auftritt und dieser bei der Bestimmung des 
Resonanzscanparameters (der Resonanzposltion) ausgeblendet werden kann. 

Ist keine Passivierungschicht vorhanden (es kann also NSB auftreten), sollte die Dicke 
der chemofunktionalen Schicht (bzw. die Gesamtdicke von chemofunktionaler Schicht 

15 und Zwischenschicht) so gewahit werden, dass die Resonanzscanparameter der beWen 
Berefche (Bereich mit und ohne chemofunktionaler Schicht) immer ein Oder mehrere 
Resonanz(halbwei1s)breiten auf der Scanparameterachse voneinander getrennt sind. 
Die Resonanzbrerte ist umgekeht proportional zur Kopplungslange. Eine starke 
Gittennodulation bzw. Uchtabsorption im Wellenleiter verkurzen die Kopplungslange und 

20 grossem die Resonanz(halbwerts)breite. 

Obige Ueberlegungen werden im speziellen wichtig, wenn der Bereich mit 
chemofunktionaler Signalschicht in Modenausbreitungsrichtung eine Ausdehnung von 
ein Oder ein paar Kopplungslangen hat bzw. die Messung (auch bei grosseren 

25 Ausdehnungen) in Modenausbreitungsrichtung im Bereich der ersten Oder ersten paar 
Kopplungslangen nach der Berandung der chemofunktionalen Signalschicht 
vongenommen wird. Der Abstand von zwei chemofuntlonalen Signalschichten in 
Modenausbreitungsrichtung ist typlschenweise auch ein Oder mehrere (typlscherwelse 1 
bis 10 Oder 1 bis 100) Kopplungslangen. Chemofunktlonale Signalschichten mit 

30 Ausdehnung von nur einer oder ein- paar ■Kopplungslange(n) fQhren zu hSher 
verdk:hteten An^ys. 

Bei grosserer Ausdehnung der chemofunktionalen Schicht auf einem grossen 
Wellenlertergitter uberiagem sich nach ungefahr einer Kopplungslange In 
35 Modenausbreitungsrichtung die direkt gebeugte Beugungsordnung mit der 
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ausgekoppelten Beugungsordnung. Der Beugungswirkungsgrad fur die verschiedenen 
Beugungsordnungen und Interferenzparameter bestlmmen, wie stark die Resonanz 
ausgepragt isl. Beispielswelse liann darauf geachtet werden, dass die zweite 
ausgekoppelte Beugungsordnung sehr schwach ist. Bne grdssere Ausdehnung der 
5 chemofunkBonalen Schlcht auf dem Wellenleitergrtter entspricht bei gleiclier 

Abbiklungsvergrosserung einer grosseren Flache auf dem Pixelarraydetektor. Es kann 
deshalb z.B. die Uchtintensriat von einer grosseren Anzahi Pixels gemittelt werden oder 
von einer grosseren Anzahi Pixels jeweils eine Resonanzkurve aufgenommen werden. 
Im lelzleren Fall konnen entweder zuerst die Resonanzkurven gemittelt und dann der 
10 Resonanzscanparameter ermrttelt werden oder es konnen zuerst aus jeder 
Resonanzkun^e der Resonanzscanparameter ermittelt und anschliessend die 
Resonanzscanparameter gemittelt werden. 

Die Passiviemngsschicht kann auch als chemofunktionale Referenzschicht aufgefasst 
15 werden, die die chemofunktionale Sensorschicht umschliesst. Bei unterschiedlicher 
Dicke der Passivierungsschicht und der chemofunktionalen Signalschicht konnen 
(sollten) die unterschiedlichen Sensivitaten (siehe Figuren 9 und 10) berucksichtigt 
werden. 

20 Es besteht auch die Moglichkeit zuerst den Sensor Chip flachendeckend mit einer 
Passivlenjngsschicht zu belegen und dann lokal (eventuell im Array-Fomiat) die 
chemoempflndlichen Schichten (mit Linkerlayer)(gegebenenfalls mit einem Spotter) 
aufeubringen. Die Kombination Passivierungsschicht mit chemoempfindlicher Schicht Ist 
immer dicker als die Passivierungsschicht alleine. 

25 

Es besteht auch die Moglichkeit. zuerst die chemoempfindlichen Schichten aufzubringen 
und anschliessend die freien Bereiche (Bereiche, die nicht mit einer chemoempfindlichen 
Schicht versehen sind) zu passivieren. Der Sensor Chip kann auch zuerst mit einer 
Linkeriayer versehen werden. Das Passiviemngsmaterial kann auf den gesamten 
30 SensorChip au^ebracht warden, haftet jedoGh nur^ die freien Bereiche; Insbesondere - 
verdeckt die Passiviemngsschicht nicht die Bindungsstellen der chemoempfindlichen 
Schkdit Oder kann aber zumindest weggewaschen werden. 



wo 02/12865 PCT/CHOl/00486 

-24- 

Zur Identifikation der chemoempfindlichen Schichten konnen auch am Sensor Chip 
angebrachte MarWemngen oder Fenster dienen. die 2.B. auf einen Pixelarraydetektor 
mit Unsenoptik abgebildet werden. 

5 Es kann sich jedoch auch auf der Unterselte des Sensor Chips oder am wellenlertenden 
Rim (am Interfaoe Substrat/Wellenleitender Rim bzw. am Interface Cover/wellenleitender 
Rim) od^ in der Wellenlerterstrnklur eine nichttransparente (bzw. lichtabsorbierende) 
Schlcht (Z.B. aus Chrom) mIt Fenstem befinden. Die Fenster liegen den 
chemoempfindlichen Schichten gegenOber. Es kann (muss aber nicht) eine 

10 chemoempflndliche Schicht zumlndest ein ganzes Fenster bedecken. Das einfallende 
Licht kann durch die Fenster auf die Wellenleitergitterstaiktur fallen. Es kann auch sein, 
dass das Substrat oder eine Schicht oder eine Schicht der Wellenleiterstruktur 
lichtabsorbierend ist und an bestimmten Stellen transparente Fenster aufweist (und 
eventueil auch die Gitterstruktur tragt). Es gibt zum Beispiel photoempfindliche (UV- 

15 empfindliche, IR-empfind)iche, VIS-empfindliche) Substrate und Schichten (aus Glas, 
Polymennaterialien (z.B. Kunstetoffe), Sol-Gel-Materialien, Onnocere), deren 
Transparenz strukturierbar ist. 

Die nichttransparente Schfcht mit Fenstem an der Unterseite des Sensor Chips 
20 (Wellenleitergitterstruktur) kann auch als Folie (aufgeklebt oder nur durch 

Adhasionskrafte haltend) vorliegen oder durch Siebdruck oder durch Bedampfung mIt 
einer Blendenvom'chtung, die die Fensterposrtionen definieren, oder durch 
Photolithographie hergestellt werden. In diesem Fall soli das Substrat eher dOnn sein 
(z.B. 0.1 mm bis 1 mm). 

25 

Das ausserhalb der Fenster abgestrahtte Licht wird von der nichttransparenten Schicht 
(vom Substrat) absorbiert und/oder die gefuhrte Lichtwelle wird durch diese Schicht oder 
durch das (tellweise) Ifchtabsorblerende Substrat gedSmpfL Die Ausdehnung eines 
Fensters in Modenausbreitungsrichtung ist typischerwelse eIn oder meherere 
30 Kopplungslangen (kann^ aber auch kleinerals eine Kopplungslange sein). Die 
Wellenleitergitt^'stmktur kann (muss nfcht) eIn grosses Wellenleltergltler sein. 

Prinzlplell kann auch die Ebene der nichttransparenten Schicht mIt den Fenstem auf die 
Detektlonsebene at)gebikiet werden. 



35 
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Das Substrat kann ahnlich zu einem extrem groben Gitter (kein Beugungsgitter) auch 
reliefmasslg gerastert sein. Dieses extrem grobe Gitter kann 2.B. ein Rechteckgitter 
sein. Die eigentliche Wellenleitergitterslnjklur befindet sich zumlndesl teilweise in den 
Mulden (unteres Niveau) Oder zumindest teilweise auf den Ueberhdhungen (oberes 
5 Niveau) Oder zumindest teilweise auf beiden Niveaus. Dieser grobe Raster wirkt fur die 
gefQhrte Uchtwelle als Stopper der Wellenlertung. 



Messungen, die im Scanmodus durchgefuhrt werden, sind weitgehend unempfindlich 
gegenuber Welnen VerWppungen und Verbiegungen, falls die Wellenlertergltterstruktur 
10 neben dem Sensorpfad einen Referenzpfad aufweist In diesem Fall ist das referenzierte 
Sensorsignal die Differenz von Sensorsignal und Referenzsignal. Bei einer kleinen 
VerWppung der Wellenleitergitterstmktur bleibt diese Differenz (weitgehend) konstant 



Die Grtterperioden des (der) Bnkopplungsgrtter und des (der) Auskopplungsgitter 

15 konnen derart gewahlt werden. dass Einkopplung und Auskopplung nur uber die erste 
Beugungsordnung erfolgen. Es kann aber auch beim Einkopplungsgitter und/oder 
Auskopplungsgitter auch die zweite Beugungsordnung vorhanden sein. 
Die Gitterperioden von Bnkopplungsgitter und Auskopplungsgitter sind gleich Oder 
verschieden. Sind die Grtterperioden gleich, sind die Uerlegungen analog wie bei einem 

20 grossen Wellenleitergitter, wo es Gitterbereiche mit chemofunktionaler SIgnalschicht und 
Gitterbereiche (mit gleicher Grtterperiode) ohne chemofunktionale SIgnalschicht gibt Bei 
Modenanregung im Wellenlangen-Scanmodus oder im EinfallswinkeKScanmodus wird 
beim Bnkopplungsgitter die Lichtvemriindemng und/oder beim Auskopplungsgitter die 
Lichterhohung gemessen. Es kann aber auch sein, dass das beim Auskopplungsgitter 

25 ausgekoppelte Ucht die Detektionsvom'chtung (Linse) nicht trifft. Das Auskopplungsgitter 
(mit gegenOber dem Bnkopplungsgitter gleicher oder unterschiedlicher Gitterperiode) 
hilfl Crosstalk zu vennindem. Vorteilhafterweise wird das Scanintervall (und die 
Gitterperioden) derart festgelegt, dass das Auskopplungsgitter wahrend eines Scans 
nicht als Einkopplungsgitter wiricL Aber selbst dieser Fall kann gehandhabt werden, da 

30 das nachfolgende Bnkopplungsgitter (der ^i§chsten Sensorstelle) dann einen - 
ausgekoppelten Uchtstrahl (und damit Uchterhohung) aufweist Es sollte jedoch 
gewShri^stet sein, dass es zwischm den benachbarten Sensorstellen nicht zur 
ResonanzQberlappung (Koinzldenz der bekien Resonanzscanparameter) kommt Dies 
wird en'efeht, indem die Gitterperioden von Bnkopplungsgitter und Auskopplungsgitter 

35 entsprechend gewShlt werden und/oder das Auskopplungsgitter mit keiner 
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chemofunklionalen SIgnalschlcht Oder einer PassMemngsschlcht belegt wird (Der 
Schichtdickenunterschied zwischen dem Bereich des Auskopplungsgitters einer 
Sensorstelle und dem Bereich des Bnkopplungsgltters (mit chemofunktionaler Schichi) 
der nachfolgenden Sensorstelle soil derart gewahtt sein, dass es zu keiner 
5 ResonanzQberlappung kommO. 

Die nachfolgend beschriebenen Messungen Im Wellenlangen-Scanmodus oder 
BnfaBswinkel-Scanmodus sind audi mit einem (grossen) unidiffrakliven Gitter (oder mit 
mehreren unidiffraktiven Gfttem) mtt vier (oder vyeniger) einfallenden (aufgeweiteten) 
10 (gegebenenfails unter 45 Grad gegenOber der Einfallsebene polarisierten) Lichtwellen 
zur Anregung der vier Moden TE+. TE-, TM+, TM- (vorwiegend im Grundmode m=0) 
moglich. wobel die Bnfallswinkel derart eingestellt sein sollen, dass w^rend eines 
Scanvorgangs die den Moden zugeordneten Resonanzkurven auf der 
Scanparameterachse nicht Qberlappen, d.h. urn eine oder mehrere Resonanzbreiten 
15 jeweils vonelnander getrennt sind. Ein moglicher Strahlengang schaut wie folgt aus: Der 
unter 45 Grad polarisierte Strahl fallt auf den Uchtstrahldeflektor (im Bnfallswinkel- 
Scanmodus sicher vorhanden), anschliessend auf eine Strahlaulweitungsoptik und dann 
auf einen ersten Strahlteiler. Die b^en Teilsfralilen fallen je auf ^nen weiteren 
Strahlteiler, wobel dann je ein Teilstralil auf den Sensor Chip und der andere Teilstrahl 
20 zuerst auf einen Spiegel und dann der refiektierte Strahl auf den Sensor Chip fallL Es 
fallen also vier Teilstrahlen auf den Sensor Chip. Es ist aber auch moglich, 
Uchtstrahldeflektor und/oder Strahlaufweitung anstatt vor dem ersten Strahlteiler In 
vierfacher (gegebenenfails zweifacher) AusfOhrung in den Strahlengang der vier 
Teilstrahlen zu setzen. Wird ein (grosse) bidiffraktives Gitter (Werden bidiffraklive Gitter) 
25 verwendet, genugen gegebenenfails zwei unter 45 Grad polarisierte ^n^lende 
(aufgeweltete) Uchtslrahlen. Wird ein (grosses) muWdiffraktives Gitter (Werden 
muWdlffraktive Gitter) venwendet, genOgt gegebenenfails ein unter 46 Grad polarlslerter 
einfallender (aufgeweiteter) Uchtstrahl. Es konnen aber Imnjer auch vier einfallende 
(aufgeweitete) Lichtstrahlen eingesetzt werden. • 

30 ■ ... .. 

Im Wellenlangen-Scanmodus mit Resonanzkurvenseparation oder im Bn^lswinkel- 
Scanmodus mit Resonanzkurvenseparation ist die >wnkelmasslge Separation der 
ausgekoppelten Lichstrahlen (siehe z.B. Rguren 3,4,5) unwesentiich. 
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Bel einem eindimensionalen Array von Wellenleitergitterstrukturen bzw. Sensorsteilen 
mQsser) die WellenleitergttterstruktUFebene und die Detei(torebene nicht parallei 
zueinandersein. 

5 Die Scanmodi eriauben Messungen mit grossem dynamischen Bereich. mt der 
EinfOhrung einer Grobjustlerung kann der dynamisctie Bereich soger noch vergrossert 
werden (siehe weiter ur)ten). 

Bei den Scanmodi l(6nnen Mittelungsverfahren zur Messignalbestimmung auch dann 
10 eingesetzt werden, wenn sfcli das Messignal wahrend des Mittelungsverfaiirens leicht 
verschiebL 

Im Wellenlangen-Scanmodus CTyp I) wird die WellenlSnge des (aufgeweiteten) 
einfallenden Lichtstrahls (Uciit t)ezieht sich auf das siciitbare, infrarote und ultravlolette 

15 Spelrtrum) bei festem Einfallswinkel durcligestimmt (Der einfallende Uclitstrahl soil 
mSglichst ais ebene Welle mit einem Wellenveklor bzw. als Gausssciier Strahl mit 
mdglichst kleiner Divergenz vorliegen.) Gegebenenfalis kann der Einfallswinkel mit 
einem Lfchtslraiildeflektor winkelmSssig grob vorjustiert werden. Es kann jedoch auch 
(ohn© Uchtstrahldeflektor) zuerst ein grosses Scanintervall vermessen werden 

20 (=Grobjustierung), um anschliessend darin ein kleineres Scanintervall, das die 

Resonanz enthalt, festzulegen. 1st fur ein (chemofunktionales) Bnkopplungsgitter einer 
Wellenleitergitterstruktureinheit (bzw. Sensorstelle) bei einer bestimmten Welleniange X 
(=Resonanzwellenl§nge) die Bnkopplungsbedingung N00= n sin(a) +\i OJJO erfulft 
(N(W = effektive Biechzahl des Modes bei Welleniange X, a ^ Einkopplungswinkel. I = 

25 Beugungsordnung. A = Gitterperiode, n = Brechzahi der Lufl), kommt es zur 

Modenanregung und die Intensitdt des ausgekoppelten bzw. abgestrahlten Uchts andert 
sIch resonanzfdmnig und kann mit einem Photodetektor (PhotodetektoranBy) in FunkHon 
der Welleniange gemessen werden. Rndet eine chemische Reaktion bzw. eine 
Massenanlagerung (z.B. infotge einer (bio)chemischen Bindung) mit efiektiver 

30 BrectffiahlSrtdeirat^AN8tartt,TOver8chlebtstehtf^ 

der neuen Resonanzwelleniange X+AX. FOr die Bnkopplungsbedingung gilt nun N(X+AX) 
+ AN = n sin(a) + 1 1 ((X+AX)/A) = N(X) + ( M /A) AX. Da in ersler Ordnung N(X+AX) = Na) 
+ (dN(X)/dA)AX Ist, gilt in erster Ordnung AN = d ll /A - (dNa)/dX))AX. wobei gemass 
Modengleichung dN(X)/dX < 0 ist Die Sensitivitat dN(X)/dX hangt von der Polarisation 
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und der Modenzahl des Modes ab, aber auch uirter anderem von der Schiditdicke des 
wellenleitenden Rims (von den Schichfciicken der Wellenleiterstruktur), von den 
Brechzahlen des Substrats, des wellenlettenden Rims (der Wellenleiterschfchtstmktur), 
des Covers und von der Brechzahl und Schichtdicke der chemofunklionalen Schicht ab. 

5 Fur die Referenziemng mit SIgnalpfad und Referenzpfad gilt es zu beachten, dass die 
Beugungsordnung I (bzw, 1 1 1 ) und dmVdX auf beiden Pfaden gleich ist. Referenzierung 
mit einer dicken Schutzschicht (z.B. Si02) auf dem Referenzpfad ist insofem 
mangelhaft, da sich dN(X)/dX andert. Auch ist es wichtig, dass die chemofunktionale 
Signalschicht und die chemofunktionale Referenzschicht derselben Klasse angehoren 

10 (siehe Abschnitt "Kompensation von Stomngen") und/oder die beiden 

chemofunktionalen Schichten die gleiche (oder nahezu die glelche) Brechzahl und/oder 
die gleiche (oder nahezu die gleiche) Schichtdicke aufweisen. 

Vorzugsweise - aber nicht unbedingt - wird jene ausgekoppelte bzw. abgestrahlte 
15 Lichtwelle gemessen, welche sich nicht in Richtung des reflektierten Strahls ausbreitet 
Dadurch kann der Background Noise reduziert werden. 

Wird bei senkrechtem Uchteinfall (Einfallswinl<el = 0 Grad) und in Richtung des 
reflektierten Lichtes gemessen, wird die ausgekoppelte bzw. abgestrahlte Lichtwelle 
20 uber einen Strahlteiler gefuhrt, bevor sie (Ober ein Linsensystem) auf den Detektor bzw. 
Detektoranray triffL Dieser Strahlteiler (RQckseite der teildurchlassigen Schicht) kann 
auch als Strahlteiler zur Erzeugung des einfallenden Referenzstrahles dienen. 

Zwischen Wellenleitergitlerstruktur und Photodetektor kann sich ein Linsensystem 
25 befinden. Sind auf dem Sensor Chip mehrere Wellenleitergitterstruktureinheiten 
vorhanden, so werden die Intensitaten der verschledenen ausgekoppelten bzw. 
abgeslrahlten Lichtwellen mit einem einCzweOdimensionaien Array von Photodetektoren 
(mit Oder ohne aufgesetztem FaserbQndei) gemessen. Das gegebenenfalls zwischen 
Sensor Chip und Anay von Photodetektoren befindliche Linsensystem kann ein 
3a eindimenstonaJer oder zweidimensionaler Array von Unsen (bzw. Unsensystemen) ^fn 
Oder aber auch nur ein grosses Unsensystem (eine grosse Linse) sein. 

Gitterperioden und/oder Orientierung der Grtler einer Wellenleftergitterstruktur und/oder 
Positfon des Linsensystems werden derart gewahit, dass je ein Photodetektor jeweils die 
35 Intensfta riner ausgekoppelten bzw. abgestrahlten Uchtwelle missL Der Photodetektor 
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kann wiederum auch aus kleineren Bnzeldelektoren bestehen. wobel aber immer nur 
die Intensitat einer ausgekoppelten hzw. abgestrahlten Uchtwelle interessfert Die 
kleineren Bnzeldetektoren der verschiedenen Photbdetektoren konnen 
zusammengefasst einen ^n(zweOdimen8ionalen Pixelaaayarray bilden. 

5 

Der (die) zwischen Sensor Chip und Detektor befindliche Linsenarray (sph§rische oder 
zylindrische Linse) kann gegebenenfails auch als An-ay von (Belnahe)Fourierlinsen 
wirken, da auch damit IntensHalen gemessen warden konnen, solange die Lichtfelder 
nicht uberlagem- Die (Beinahe)Fourierebene bildet die Detektorebene oder kann uber 
10 eine Unsenoptik auf den Detektor abgebildet werden. 

Zwischen Sensor Chip und Detektor kann sich auch ein Faserbundel oder ein System 
von Faserbundein (eventuell mit aufgebrachtem Unsensystem bzw. Unsenarray) 
befinden, das das abgestrahtte oder ausgekoppelte Licht oder das Streulicht der 
15 angeregten Moden misst Vorteilhaftenveise sind die Faserbundel in einer Reihe 
angeordnet. 

Im Wellenlangen-Scanmodus (Typ I) kommt eine abstimmbare Lichtquelie 
(abstimmbarer Laser, abstimmbare Laserdiode, abstimmbarer VCSEL (vertical cavity 

20 surface emitting laser) (gegebenenfails im Singlemode-Betrieb), Weisslichtquelle mit 
(durchstimmbarem) Monochromator (Prismenmonochromator, Gittermonochromator), 
Weisslichtquelle mit (durchstimmbarem) Fabry-Perot-lnterferometer etc. zum Bnsatz. 
Als abstimmbare Laserlichtquelien kommen gegebenenfails Singlemode- 
Laserlichtquetlen zxim Bnsatz. Die Lichtquellen konnen eine Kollimationsoptik 

25 beinhalten. Monochromatoren mit elektrooptischen (EO) oder akustooptischen (AO) 
Komponenten (wie z.B. EO oder AO Lichtstrahldeflektoren, EO oder AO Bragg-Gitter 
etc) sind Scanvonlc^tungen ohne bewegliche l\4echanik. 

Bei Weisslichtquellen winj ein aufgeweiteter Lichtstrahl dadurch erzeugt dass 
30 voizugsweise zuerst die Uchtquelle auf eine Lochblende abgebildet w^^^ 

anschliessend Ober eine Linse aufgeweitet wird, wobei der Abstand Lochblende-Unse 
der Brennwerte der Linse entspricht Die Aufweitung kann eindimensional (unter 
Venvendung von ^M^reuzten) Zylinderlinsen) oder zweidimenstonal (unter Verwendung 
von spharischen Linsen oder gekreuzten Zylinderlinsen) erfoigen. 
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Bei Laserlichquellen mit Weiner Divergenz kommt zur Erzeugung eines (eindlmensional 
Oder zweidimensloni) aufgewelteten Uchtstrahls ein Beam Expander (zwei spharische 
Unsen unterschiedlic*ier Brennwelte oder zwei Zyimderlinsen unterschledlteher 
Brennweite oder zwei gel^euzte.Paare aus je zwei Zylinderlinsen unterschiedlicher 
5 Brennweite) zum Bnsatz. 



Vorteilhaft ist es, wenn der aufgeweitete Uchtstrahl nnoglichst gut eine ebene Welle 
simuliert, also weder {convergent noch divergent ist. 

10 Die LIchtquellen konnen unpolarisiert oder polarisiert (linear, zirkular) sein. Durch 
Drehung eines linear polarisierten Lasers urn die Laserachse kann z.B. 45 Grad linear 
polarisiertes Ucht (bezuglic^ Bnfallsebene) erzeugt werden. Linear polarisiertes Uoht 
kann auch mit einem Polarisator erzeugt werden. 



15 Es konnen mehrere Wellenlangenscans sehr schnell hintereinander durchgefuhrt 
werden und einem statistischen MIttelungsverfahren unterzogen werden. Aus einem 
Wellenlangenscan resultiert eine Resonanzkurve und daraus wird die 
Resonanzwellenlange ermittelt. Diese Resonanzwellenlangen werden dann einem 
Mittelungsverfahren unterzogen. TypischenA^eise werden pro Sekunde oder pro 

20 Zelteinheit 1 0 oder 1 00 oder 1 000 etc Wellenlangenscans durchgefuhrt und einem 
Mittelungsverfahren unterzogen. Die Mittelungsverfahren erhohen die MessgenauigkeiL 
Abstimmbare Laser oder abstimmbare Laserdioden oder VCSEL lassen eine rasche 
Durchstimmung (Scan) der Wellenlange zu, da (falls) die Abstlmmung ohne EInsatz von 
beweglteher Mechanik erfolgt 

25 

Im einfallenden Uchtstrahl kann sich vor oder nach der Strahlaufweitung ein 
Beamsplitter (telldurchlassige Schicht. Glasplatte,Beugungsgitter etc) befinden, um auf 
einem gegebenenfalls mit einem At)schwacher versehenen 1(^-dimensionalen 
postions- und intensitatsempfindlichen Detektor (z.B. PIxelarraydetektor) 

30 (=Referenzdetektor) und gegebenenfalls unter EInsatz eines Beam Compressors oder- 
Beam Expanders (oder einer Abbildungsoptik) das Beam Stirring und die 
Intensitatsschwankungen des einfallenden Uchtstrahls in Form eines Referenzsignals 
zu berucksichtigen. Bn Gitlerii>eamsplitler (in erster oder hoherer Beugungsordnung) hat 
zudem den Vort^'l, dass damit auf dem Referenzdetektor Wellenl&ngenschwankungen, 

35 die nfcht dem eigentlfchen Scanvorgang entsprechen, beobachtet werden konnen. 
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Belspielsweise kann das Beam Stirring uber einen normalen Strahteiler (z-B. 
Strahlteflerwurfel) und die Wellenlangenschwankungen OnWusive Beam Stimng) Qber 
einen Gitterbeamsplitter beobachtet werden. Dadurcii lessen sich das Beam Stirring und 
5 die Schwaniojng der WeiienlSnge voneinander separieren. Es l<6nnen ein Oder zwei 
ReferenzdeteWoren (mit einer oder zwei Beam Shaper Optil<(en)) zum Einsatz Icommen. 
Es Iconnen audi beide Lichtfelder nebeneinander auf einen Pixelarraydetelctor fallen. 
Anstelle der Verwendung von einem nomialen Strahlteiler und einem Gitterbeamsplitter 
kann bei einem einzigen Gitterbeamsplitter die nulhe und eine hoiiere Beugungsordnung 
10 gemessen werden. Die nullte (reflelrtierte) Beugungsordnung Qbemimmt dabei die 
Funktion des nomnalen Stralilteflers (siehe audi Abschnitt "Bnfailswinkel-Scanmodus') 

Wahrend eines Wellenlangenscans sollte es im Prinzip zu keiner Versdiiebung Ax(t) des 
(aufgeweiteten) Lichtstrahls (bzw. des Lichtschwerpunkts) in Funktion des 
15 Wellenlangenscanparamters t auf dem Referenzdetektor kommen. Es soHte also AxW = 
0 sein. 

Das Durchstimmen der Weltenlange X wird Qber die Aendemng des 
Welleniangenscanparameters t eneicht Dte Wellenlange X(0 ist also eine Funktion 
20 (vielfach eine lineare Funktion) des Weileniangenscanparameters t Bei einem 

Wellenlangenscan durchlSuft der WellenlSngenscanparamter t eIn bestimmtes Intervall 
(Wad) und wird anschliessend zurOckgefahren, sodass dann wiederum ein neuer 
Wellenlangenscan gestartet werden kann. 

25 Tritt wdhrend den ScanvorgSngen Beam Stinring auf, so Ist zumlndesl zeitweise auf dem 
Referenzdetektor die Versdiiebung Ax(t) ungleteh null, was einer winkelmSssigen 
Versdiiebung Aa(0 des festen Bnfallswinkels a entspridit Es gilt in erster Ordnung 
Ax(t) = L Aa(t), wobel im Fall eines normalen Strahlteilers L die Strahllange zwisciien 
Uditquelle (StrahleinschnQning) und Referenzdetektor ist 

30 ' ' " " 

In einem Auswertungsverfahren wird das Beam Sttning wahrend eines Scandurciigangs 
als konstam angenommen. Es kann das Beam Stirring vor und/oder nadi einem 
Scandurctigang gemessen werden Oder es kann aus mehreren wahrend eines 
Scandurchgangs aufgrund von Beam Stining vemrsadrten Winkelanderungen Aa ein 
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Mltlelwert gebiktet werden. Die WInkete»rung Aa verursacht eine 
Welleniangenverschtebung (StSrung) ax'""'*^. da wegen dWdX < 0 beJ a+Aa die 
Bnkopplungsgleichung N(A^(a)+AA,««'^) = n sin(a+Aa) + (l/A)(A™,(a)+A;i.'«'»^ nur 
erfullt werden kann, wenn sich auch die Wellenlange X^sCa+Aa) = A™s(a)+AX'*'''***" 

5 andert Aus der experimentellen Resonanzkurve, welche der Bnkopplungsgleichung 
N(X«(o)+AX'»'~") = n sin(a+Aa) + (l/A)(A«(a)+AX'«***«) entspricht. wird durch einen 
Frtalgorlthmus (z.B. Schwerpunktsalgorithmus) die Resonanzwelleniange Jijia+Aa) = 
XjfxI+dX""'^ bestimnrrt. Mit N(\„(a)+AX'-***«0 = NOL«(a)) + (dN/dX)AA.'«'«**" und 
N(A«(a)) = n sin(a) + (l/A)Wa) erglbt sfch (dN/dX - l/A)AA,''*'**" = n sln(a+Aot) - n 

10 sin(ot). 1st fi(X) Cbzvt. dN/dX) aus der Modengleichung oder aus einer Efchkurve bekannt, 
kann aX""***" und somit berechnet werden. Die konigierte (auf den 
Bnfallswinkel a bezogene) Resonanzwelleniange ist somit X^,"" = A^(a+Aa) - 
AX'****" = X„(o) 



15 Neben dem Beam Stirring k6nnen auch Welienlangenschwankungen ax''^**^ = 
^u..tiiiii,u.rtn auftreten, die nicht dem eigentlichen Wellenlangenscanvorgang 
entsprechen. Die korrekte (korrigierte) Resonanzwelleniange ist wiederum k^"^ = X^, - 
^partwbBBon^ wobei ^ die gemessene Resonanzwelleniange darstellL Kommen mehrere 
Stomngen vor. so gilt K.""^ X« - 2, aX"*""***"'. wobei perturbation I die l-te Stoning 

20 bedeuten soli. 



In einem anderen Auswertungsverfahren bezOglich Kompensation von Beam Stirring 
wird mit einem Photodetektor (Photodetektoranay) die ausgekoppelte bzw. abgestrahKe 
Intensiat in Funktion der Wellenlange X(t.a) = X(t,o+Aa(0) - AX»***^t) gemessen 

25 (X(t,a+AaW) = MO) und daraus mit einem Fitalgorithmus die konigierte Resonanz 
^omrtBd bestimmt. wobei die Storung AX'^'-^^^Ct) via Aa(t)= Ax(t)/L und 
Gitlerbeugungsglelchung des Bnkopplungsgitters bestimmt wird. Anstelle von Beam 
Stining Aa(0 soil die Stdrung gemass Gitterbeugungsgieichung durch eine 
Wcfllenlangehanderuhg AX"*"*^® bewirkf weixleh. wobei iri der 

30 Gitterbeugungsgl^ung die Gitterperiode und die venvendete Beugungsordnung des 
Bnkopplungsgitters einzusetzen isL Es gilt sin(a+Aa(D) = sin(a) +(l/A)AX'**'**"(t), 
woraus 8k:h AX'*'****^t) in Abhdnglgkeit von Aa(t) berechnen l§sst Ax(t) wird vom 
Referenzdetektor gemessen. Dieses Auswertungsverfahren kann ebenfalls auf mehrere 
Stdmngen erweitert werden, dh es gilt x(t,a) = X{t,o+Aa(t)) - SiAXP'^^^'ft), wobei 
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pertuibation i die l-t© StSnmg bedeuten soil. Auch 1st es mSgHch, die Sl6rung(en) 
wahiend des Scanvorgangs als konstant anzunehmen. Indem die St6rung(en) vor 
und/oder nach dem Scanvorgang und/oder wdhrend des Scanvorgangs (als MittelwerO 
gemessen warden. Zur Resonanzlaestimmung wird die Intensitat in Funlction von A.(t,a) 
5 ausgeiverteL 



Auch ein Startfehler Im Welleniangenscanparameter t (t durchlauft das Intervall (\^\^) 
Icann wie folgt Itompensiert werden: Dadurch dass Sensorpfad und Referenzpfad 
gleichzeitig parallel gemessen werden, ist der Startfehler auf tieiden Pfaden derselbe 
10 und kann deshalb wegreferenziert werden. Es ist 

j^ia ^ ^dnnaipad . ^nfenn. pad referenzlerte (in Funktion der Zeit registrierte) 
Messignal, wobei X^*™"^ die Resonanzwellenlange fur den Signalpfad und x^-ete^M 
die Resonanzwellenlange fOr den Referenzpfad darsteilen. 



15 Beim AriDeiten mit einem auf dem Sensor Chip befindlichen Referenzpfed kann 
gegel)enenfalis auch auf die Bestimmung der korrigierten WellenlSngen 
verzichtet werden, solange die Storungen auf dem Signalpfad und dem Referenzpfad 
gleich sind und somit wegreferenziert werden kdnnen. 



Im Wellenlangen-Scanmodus CTyp II) befindet sich das Scanelement Im Gegensatz 
zum Wellenlangen-Scanmodus CTyp I) auf der Delektionsseite, d.h. im Strahlengang des 
von der Wellenleitergltterstmktur abgestrahlten bzw. ausgekoppelten UchtfaMs. Das 
Scanelement istz.B. ein Monochromator oder eIn Scannlng-Fabry-Perot-interferometer. 
Im Weiienlangen-Scanmodus ayp II) kommt eine Weisslichtquelle (BreHbandlichtquelle) 
mit eindimensionaler oder zweidimenskmala- Strahlaufweitung zum Bnsatz. Die 
Wellenteitergltterstruktur wird unter festem Winkel beleuchteL Qegebenenfalls kann 
(mu88 nicht) der einfallende Uchtstrahl winkelmSssig mit einem Uchtstrahideflektor grob 
vorjustiert werden. 



30 Uebensinen StrahKeiler (StrahlteiierwQrfeO und geg&benehfalls eineii Beam' Expander 
(Oder Beam Compressor) kann auf einem zweiten Pixeian^ydetektor (CCD, CCD- 
Kamera, Photodfodenanay, CMOS-Array, etc.) die StrahlquaWat ((ortsaufgel6ste) 
Intensititsschwankungen, (winkelmdssige) Strahlverschiebungen, etc.) (ortsaufgeldst) 
erfasst werden und mit dem Sensorsignal (ortsaufigeldst} referenziert werden. 



35 
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Zwischen Wellenletergitteratruklur (mil oder ohne absorbierendem WeBenleiter) und 
PIxelanraydetektor befindet sich ein Linsensyslem Oder ein Array von Unsensystemen 
und efn Scanelement (mft gegebenenfalls dazugehorlger Optik). 
Wellenleitergitterslruktur und Detektionsflache sind vorzugsweise parallel zueinander. 
5 Das Linsensystem kann als Abbildungslinse oder Belnaheabbildungslinse wirken. Das 
Linsensyslem kann auch aus zwei Unsen bestehen und das Scanning-Fabry-Perot- 
interferometer kann sich auch zwtschen den beiden Unsen befinden. 



Bei senkrechtem Uchteinfall wird das ausgekoppelte bzw. abgestrahtte Ucht zuerst uber 
10 einen Strahlteiler gefOhrl. Die RQckseite dieses Strahlteilers kann als Strahlteiler fur 
Erzeugung des einfalienden Referenzstrahls dienen. 



Beim Durchstimmen des Scanelements in Funktion des Scanparamters t andert die 
Transmissionswellenlange des Scanelements. Entspricht die Transmissionswelleniange 

15 der Resonanzwellenlange, bei der bei einem bestimmten Sensorpfad (Signalpfad oder 
Referenzpfad) einer Wellenleitergittei^ktureinheit Modenanregung erfolgt, so andert 
auf dem Pixelarraydetektor die Uchtverteilung an jenem Oit. der dem Sensorpfad 
entspricht Die Aenderungen der Uchtverteilung (Uchtverminderung, Uchtintensivierung 
, Uchtschwerpunktsverschiebung innerhalb eines definierten Detektionsbereichs) in 

20 Funktion der Transmissionswellenlange durchlaufen eine Resonanz. Die Auswertungen 
erfolgen wie beim Wellenlangen-Scanmodus (Typ I). 

Im Efnfallswinkel-Scanmodus wird der Einfallswinkel des aufgeweiteten einfalienden 
Uchtstrahls (Ucht bezieht sich auf das sichbare. aber auch ultraviolette und infrarote 
25 Spektrum) mit Hilfe eines Uchtstrahl-Deflektors bei fester Wellenlange durchgestimmt 
(Der einfallende Uchtstrahl soil vorteilhafterweise als ebene Welle mit einem 
Wellenvektor (mit moglichst kleiner Drvergen?) bzw. als Gaussscher Strahl mit moglichst 
kleiner Dtvergenz vorliegen. 

30 Der Vorteil des Bnkopplungswinkel-Scanmodus gegenuber dem Wellenlangen- 
Scanmodus mit abstimmbarer Laserlrchtquelle ist die VerfQgbarkett von Laseriichtquellen 
fester Wellenlange im grOn/biauen, dunkeibiauen und ultravioletten 
Wellenlangenberetch. Durchstimmbare Laseriichtquellen in diesem Wellenlangenbereich 
sind kostengOnstig praktisch nicht verfQgbar. KQrzere WelienlSngen erhdhen die 

35 Sensifivitat der Wdlenldtergitlertstrukluren (siehe Thin SolW Rims 126 (1985), 205- 
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21 1). Zudem nimmt Im kQrzerwelligen Bereich die Uchtabsorption der Wellenleiter zu 
und muss gegebenenfalls ntcht eingebaut werden. 



Es konnen mechanische, galvanometrische, vibrierende, rotierende, elektrooptlsche 
5 (EO) Oder akustooptische (AO) Uchtstrahl-Deflektoren (Scanner) zum Einsatz kommen. 
Mechanische Deflektoren sind z.B. rotierende oder vibrierende Spiegel, Polygonspiegel 
Oder Keilplatten, Gegebenenfalls kann das durchzustimmende Einfallswinkeiintervall 
winkelmassig mit einem zweiten Uchtstrahl-Deflektor grob vorjustiert werden, wobei sich 
der zweite Lichtstrahldeflektor vor oder nach dem ersten LIclitstrahldeflektor befinden 

10 kann. Dieser zweite fur die Grobjustlerung zustandige Lichtstrahldeflektor darf durchaus 
mechanisch bewegte Komponenten enthaiten. Die grobe Vorjustierung kann aber auch 
Qber eine Wellenlangenanderung erfolgen, wofQr es eine abstimmbare Uchtquelle (z.B. 
abstimmbare Laserdiode, abstimmbarer VCSEL) braucht Die Lichtstrahlaufweitung 
kann vor oder nach den) (den) ljchtstrahl-Deflektor(en) erfolgen. Die 

15 Wellenleitergitterstruktur wird nicht gedreht, sondem es streift der eindimensional oder 
zweidimensional aufgeweitete Lichtstrahl uber den Array von 
Wellenleltergitterstruktureinheiten(en) bzw. uber den Array von Sensorstellen hinweg 
und andert dabei den EinfaHswinkel. Wahrend dieser v^nkelmassigen Durchstimmung 
bleibt die Wellenleitergitterstruktur immer beleuchtet 

20 

Vorzugsweise wird der Lichtstrahl-Deflektor zwischen Lichtquelle (bzw. Lichtquelle mit 
Koilimationsoptik) und Strahlaufweitung in den Strahlengang eingefugt Der 
Lichtstrahldeflektor bewirkt, dass der Uchtstrahl etwas schrag die Strahlaufweitung 
durchquert Die Anordnung bewirkt, dass ein aufgeweiteter Lichtstrahl winkelmassig 
25 durchgestimmt werden kann. Im Fall eines Laserstrahls hat der Uchtstrahl eine 
Gaussverteilung. 



Nicht mechanische Lichtstrahldeflektoren (wie EO und AO Deflektoren) haben den 
Vorteil, dass sie sehr schneil arbeiten, da zur Strahlablenkung keine bewegliche 

30 Mechanik eingesetzt wird. und deshalb be! den Messungen statistische 

Mittelungsverfahren eingesetzt weiden konnen. Es kdnnen so zum Beisplel mehrere 
Scans sehr schneil hintereinander durchgefuhrt und aus den Resonanzkurven die 
Bntopplungswinkel (==Resonanzeinfallswinkel) berechnet werden. Aus diesen 
Enkopplungswinkein teinn dann ein Mrttelwert enntttelt werden. Typischenveise werden 

35 1 0, 1 00 Oder 1 000 etc Einkopplungswinkelbeslimmungen pro Sensorpfad pro Sekunde 
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Oder pro Zeiteinheitdurchgefuhrt und einem Mittelungsverfahren unlerzogen. Der 
gemittelte Messwert bfldet dann einen gewichteten MesspunkL Ein Mittelungsverfahren 
erhoht die MessgenauigkerL Es konnen auch zuersl die Resonanzkurven uberlagert 
(gemitlelO werden und dann aus der gemittelten Resonanzkurve der Einkopplungswinkel 
5 bestlmmt werden. Es konnen aber auch dfe an den Mittelungsverfahren teilnehmenden 
EInzelwerte fortlaufend au^enommen werden. Die IWenge (bzw. der I3efinitionsbereich) 
der an der Mittelung teilnehmenden Einzelwerte wird dann foiHaufend nachgeschoben 
(Beispiel: Der atteste ly^esswert fallt aus dem Deflnitionsbereich, dafOr kommt der nachst 
neuere Messwert hinzu). 

10 

1st fur einen Sensorpfad bei einem bestimmten Bnfallswinkel (=Resonanzeinfallswinkel) 
die Bnkopplungsbedingung erfullt, kommt es zur Modenanregung und die Intensitat des 
ausgekoppelten bzw. abgestrahlten Uchts steigt resonanzfomnig an (bzvv. die Intensitat 
der direkt gebeugten Beugungsordnung {z.B. in Reflexion) nimmt resonanzformig ab) 

15 und kann mit einem Photodetektor (Photodetektoran-ay) in Funktion des Bnfallswinkels 
gemessen werden. Die beiden Bereiche des Uchtanstiegs und des Lichtabfalls sind 
typischenveise um eine Kopplunglange zueinander versetzt. Wird der 
ResonanzeinfaWswinkel durchfahren, so zeigt die Intensitat des ausgekoppelten Lichts 
eine Resonanzkurve mit Maximum und die Intensitat der direkt gebeugten 

20 Beugungsordnung On Reflexion) eine Resonanzkurve mit Minimum. Rndet eine 
Massenanlagemng (z.B. infolge einer (bio)chemischen Bindung) oder eine 
(bio)chemische Reaktion statt, so verschiebt sich der Resonanzeinfallswinkei. 

Bei der Aufnahme der Resonanzkun^e{n) kann die Lichtvertellung des (aufgewefteten) 
25 einfallenden und sich wahrend eines Scans zeitlich auf der Wellenleitergitterstruktur 
ortsmassig verschiebenden Lichtstrahls (z.B. die (projizlerte) Gaussverteilung) 
berucksichtigt werden. Vorteil des Einfallswinkel-Scanmodus ist es, dass die 
Sensltiviaten des Wellenleiters. die von der Wellenlange abhangen, - Im Gegensatz zum 
Wellenlangen-Scanmodus - nicht nachkonigiert werden mussen. da die Wellenlange 
30 konstant isL - - - 

Vorzugsweise - aber nfcht unbedingt - vwrd jene ausgekoppelte bzw. abgeslrahlte 
Lichtwelle geniessen, welche sich nfcht in Richtung des refiektlerten Lichtstrahls 
ausbreitet, was eine Reduktion des Background-ISfcise bewirkt. 
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Wird bei senkrechtem Uchteinfall (Bnfallswinkel = 0 Grad) und in Richtung des 
reflekHerten Uchtes gemessen, wird die ausgekoppette bzw. abgestrahlte Uchtwelle 
uber emen Strahlteiler gefuhrt, bevor sie (Ober ein Unsensystem) auf den Detektor bzw. 
Detektoranray tiiffL Dieser Strahlteiler (RQckseite der teiidurchlassigen Schicht) kann 
5 auch als Strahlteiler zur Erzeugung des einfalienden Referenzstrahles dienen. 

Zwischen Weilenleitergltterstruktur und Photodetektor kann sich ein Unsensystem 
befinden. Sind auf dem Sensor Chip mehrere Wellenleitergitterstrukturelnheiten 
vorhanden, so werden die Intensitaten der verschiedenen ausgekoppelten bzw. 

10 abgestrahlten Lichtwellen mit einem eindimensionalen oder zweidimensionalen Array 
von Photodetektoren (mit oder ohne aufgesetztem FaserbQndel) gemessen. Das 
gegebenenfalls zwischen Sensor Chip und Array von Photodektoren befindliche 
Unsensystem kann ein eindimensionaler oder zweidimensionalerAn^y von Unsen (bzw. 
Unsensystemen) sein oder aber auch nur ein grosses Unsensystem (eine grosse Unse) 

15 sein. 



Gitterperioden und/oder Orientierung der Gitter einer Weilenleitergltterstruktur und/oder 
Position des Unsensystems werden derart gewahit, dass je ein Photodetektor jeweils die 
Intensitat einer ausgekoppelten i)zw. abgestrahlten Uchtwelle misst. Der Photodetektor 
20 kann wiederum auch aus kleineren Bnzeldetektoren bestehen, wobei aber immer nur 
die Intensitat (oder Gesamtintensitat) einer ausgekoppelten bzw. abgestrahlten 
Uchtwelle interessiert Die kleinen EinzeWetektoren der verschiedenen Photodetektoren 
konnen zusammengefasst einen eindimensionalen oder zweidimensionalen 
PIxelarraydetektor (Photodiodenan^ay, (XJD-Array. CMOS-Array etc) Widen. 

25 

Der (die) zwischen Sensor Chip und Detektor befindliche Unsenarray (spharische oder 
zylindrische Unse) kann gegebenenfalls auch als Array von (Beinahe)Fdurierlinsen (als 
Beinahe(Fourier)linse) wirken, da auch damit Intensltiten gemessen werden konnen, 
solange die Uchtfelder nicht Qberlagem. Die (Beinahe)Fourierebene bildet die 
30 Deteklorebene Oder kann uber eine Unsenoptik auf den Detektor al^ebildetwe^ " 

Zwischen Sensor Chip und Detektor kann sich auch ein FaserbQndel oder ein System 
von FaserbOndeIn (eventuell mitaufgebrachtem Unsensystem bzw. Unsendrray) 
befinden, das das abgestrahlte oder ausgekoppelte Ucht oder das Streulfcht der 
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angeregten Moden mtest Vortellhafterweise slnd die Faserbundel "m einer Reihe 
angeordnet 



Im Bnfallswinkel-Scanmodus kommtelne monochromatische Uchtquelle (Laser mit 
5 konstanter Wellenlange, Laserdiode mit konstanter Wellenlange, VCSEL mit konstanter 
Welleniange, Weisslfchtquelle mit Wellenlangenfilter, Weisslichtquelle mit 
Monochromator fe.B. Gitlermonochromator, Prismenmonochromator), Weissllclitquelle 
mrt Fabry-Perot-lnterferometer) zum Bnsatz. Die Laser bzw. Laserdioden werden 
vorzugsweise im 'single mode' l>etrielDen. Die Uchtquellen konnen eine Kollimatlonsoptik 
10 beinhalten. Laser bzw. Laserdioden konnen auch frequenzstabilislert sein. Eine 
Laserdiode basiert ebenfalls auf dem Lasereffekt (d.h. es findet induzierte Emission 
statt). 



Bei Weisslichtquellen wird ein aufgeweiteter Lichtstrahl dadurcli erzeugt, dass 
15 vorzugsweise zuerst die Uchtquelle auf eine Lochblende abgebildet wird und 

anschiiessend Qber eine Linse aufgeweitet wird, wobei der Abstand Lochblende-Unse 
der Brennweite der Linse entspricht Die Aufweitung kann eindimensional (unter 
Venft^endung von Zylinderlinsen) oder zweidimensional (unter Verwendung von 
spharischen Linsen oder gekreuzten Zylinderlinsen) erfolgen. 

20 

Bei Lasertichquellen mit Weiner Divergenz kommt zur Erzeugung eines (eindimensional 
Oder zweidimensioni) aufgeweiteten LIchtstrahls ein Beam Expander (zwei spharische 
Linsen unterschiedlicher Brennweite oder zwei Zylinderlinsen unterschiedlicher 
Brennweite oder zwei gekreuzte Paare aus je zwei Zylinderlinsen unterschiedlicher 
25 Brennweite) zum Einsatz. 



Vorteilhaft ist es, wenn der aufgeweitete Lichtstrahl moglichst gut eine ebene Welle 
simuliert, also weder konvergent noch divergent Ist 

30 - Im einfallenden Lichtstrahl kann sich vor oder nach der Slrahlaufweitung und/oder vor 
Oder nach dem UchtstrahWeflektor ein Beamsplitter (teildurchlasslge Schicht, Glasplatle. 
Beugungsgjtter etc) befinden, urn auf einem gegebenenfeills mit einem Abschwacher 
versehenen eindimensionalen oder zweidimensfonalen positions- und 
intensrtalsempflndlichen Detektor (z.B. PIxelanaydetektor) (=ReferenzdetBktor) das 

35 Beam Stining und/oder die Intensftatsschwankungen des einfallenden Lichtslrahls in 
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Form eines Referenzsignals zu berucksichtigen. Zwischen Strahlteiler (BeamspBtter) und 
Referenzdetektor kann sich ein Beam Expander oder Beam Compressor (=Anti- 
Expander) befinden. urn den Strahldurchmesser an den Referenzdetektor anzupassen. 



5 Bn Gitlerl)eamsplittBr hat zudem den Vorteil, dass damit auf dem Referenzdetektor 
neben Beam Stirring und/oder Intensitatsschwankung des einfallenden Lichtstahls auch 
eine WellenlSngenschwankung der Uchtquelle beobachtet und das Messignal 
entsprechend konigiert werden kann. In diesem Fall wird auf dem Referenzdetektor die 
plus/minus erste oder eine hohere Beugungsordnung beobachtet 

0 

Vorteiihaften/veise - aber nicht unbedingt notwendig - wird (werden) der (die) 
Beamsplitter zwischen Uchtquelle (gegebenenfalls mit Kollimationsoptik) und 
Lichtstrahldeflektor in den Strahlengang eingefugt 



15 Werden ein normaler Beamsplitter (z.B. Strahlteilerwurfel, teildurchlassiger Spiegel) und 
ein Gitterbeamsplitter unter Bnsatz von einem oder zwei gegebenenfalls mit Beam 
Shaper Optik{en) und Abschwacher ausgestatteten Referenzdetektoren (z.B. 
ein(zweDdimensionale PSD, ein(zwei)dimensionale Pixelarraydetektoren) 
hintereinandergeschattet, so kann uber den nomrialen Beamsplitter das Beam Stirring 

20 und uber den Gitterbeamsplitter die Kombination von Beam Stirring und 

Wellenlangenschwankung mit dem (den) Referenzdetektor(en) beobachtet werden. 
Daraus lassen sich Beam Stining und Wellenlangenschwankung separal bestimmen. 
Wird namlich das uber den normalen ersten Strahlteiler (z,B. Strahtteilenvurfel) 
gemessene erste Verschiebungsslgnal Ax, (= Beam Stining) vom zweiten uber den 

25 Grtterstrahlteiler (zweiter Strahlteiler) gemessenen Verschiebungsslgnal Axt (= Beam 
Stirring und Wellenlangenschwankung) abgezogen, so reprasentiert das zwefte mit dem 
ersten Verschiebungsslgnal referenzierte Verschiebungsslgnal Ax^- Axi die 
Wellenlangenschwankung (Notation: Fette x bedeuten Vekloren). Vorzugsweise stehen 
die Gitteriinien des Gltlerstrahlteilers senkrecht zur Bnfallsebene und die Zeile eines 

30 Pixelanaydetektors parallel zur Brifailseberiis: Die Referenzdetektoren werden 
vorzugsweise senkrecht bestrahlL Schiefe Beleuchtung 1st ebenfalls mSglfch, Indem 
eine Verschiebung Ax auf die Ebene senkrecht zum auf den Referenzdetektor 
auftreffenden Strahl prc^lztert wird. In diesem Fall 1st In den nachfolgenden Rechnungen 
nicht Ax sondem das projizierte Ax zu berOcksichtigen. 



35 
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AnsteBe von der Verwendung von zwei Strahltenern kann bel einem GItterstrahlteiler die 
nullte und eine hohere Beugungsordnung vemiessen werden. Die nullte (reflektierte) 
Beugungsordnung ubemimmt dabei die Funktfon des nonnalen Strahtteilers (z.B. 
Strahlteflerwurfels). Es konnen zwei Referenzdetektoren zum Einsatz kommen, aber es 
5 konnen auch die nullte und die hohere Beugungsordnung separiert (gegebenenfalls 
unter Einsatz geeigneter Ablenkungsoptiken (z.B. Spiegein) nebeneinander auf nur 
einen Referenzdeteklor fallen. Es konnen z.B. auch die nullte (reflektierte) und eine 
hohere (die erste reflektierte) Beugungsordnung den gleichen Beam Expander 
(Compressor) unter verschiedenen Winkein durchqueren. 

10 

Mitunter reicht es zu Kontrollzwecken auch aus, nur die hohere Beugungsordnung zu 
beobachten, da damit der additive Fehler aus Beam Stirring und 
Wellenlangenschwankung gemessen wird. Die Fehler konnen sich jedoch aufheben. In 
einer groben Approximation wird das mit einem Referenzdetektor gemessene 
15 Verschiebungssignal als Winkelanderung inteipretiert 

Es konnen auch zwei normale Strahlteiler zum Einsatz kommen. Damit konnen neben 
dem einfaKenden Uchtstrahl zwei Teilstrahlen generiert werden. Mit einem (ersten) 
Teilstrahl wird das Beam Stim'ng gemessen. Der andere (zweite)Teilstrahl falit auf ein 

20 (Scanning)-Fabry-Perot-lnterferometer (mit Optik) (in Transmission und/oder Reflexion) 
und anschliessend aUf einen Detektor (Intensitatsdetektor und/oder 
positionsempfindlicher Detektor). Mit diesem anderen Teilstrahl wird also die 
Wellenlange(nschwankung) (und das Beam Stirring) gemessen. Das Beam Stirring kann 
gegebenenfalls wiederum wegreferenziert werden. Es kann aber auch die 

25 Wellenlangenschwankung und das Beam Stim'ng als eine Grosse aufgefasst werden. in 
diesem Fall braucht es nfcht den ersten Teilstrahl. Die Konfiguration kann auch im 
Wellenlangen-Scanmodus eingesetzt werden, indem z.B. vor Oder nach einem 
Scandurchgang gemessen wird. 

30- DasDurchstimmendes BnfallswinkelsaWirdGberdieAendefuhgdes 

Bn^lswinkelscanparameter t (z.B. elektrisches Signal bei einem eiektrooptischen 
Llchtstrahldeflektor) en^eicht Der Enfallswinkel a(t) ist also eine Funktfon des 
Bnfallswinkelscanparameters L Bei einem Bnfallswinkelscan durchtSuft der 
Bnfallswinkelscanparamter t ein bestimmtes Inten/all (Wtewi) und wird anschliessend 

35 zurudcgefahren, sodass dann wiederum ein neuer Scan geslartet werden kann. 
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Im Fall eines Ghterbeamsplrtters (betrieben In erster oder hdherer Beugungsordnung) 
bewirkt efne Wellenlangenschwankung wahrend eines Scanvorgangs eine Verschlebung 
Ax(t) der Uchtvefteilung auf dem Referenzdetektor in Funktion des 
5 Einfallswinkelscanparameters L Unter der Annahme, dass kein Beam Stining vorkommt, 
kann aus der Verschlebung Ax(t) der Lichtverteilung auf dem Referenzdetektor unter 
Auswertung der Gitterbeugungsgleichung bezuglich des Gitterbeamsplitters die 
Wellenlangenanderung AX(t) ermittelt werden (Die Winkelanderung I'st in erster Ordnung 
Ax/L, wobei L der Strahlabstand der ersten oder hoheren Beugungsordnung zwischen 
10 Gitterstrahlteiler und Referenzdetektor ist. Es kann jedoch auch exakt gerechnet 
werden). 

Der Einfachheit halber werden die naclifolgenden Ueberlegungen fOr den Fall gemacht. 
dass sich der Gitterbeamsplitter zwischen Lichtquelle und Lichtstrahl-Deflektor befindet. 

15 Die Ueberlegungen gelten jedoch auch fOr den Fall, dass sich der Gitterbeamsplitter 
zwischen Lichtstrahl-Deflektor und Weilenleitergrtterstruktur befindet. Mit der 
Verschlebung der Uchtverteiiung auf dem Referenzdetektor ist in diesem Fall die 
Verschlebung der Uchtverteiiung gemeint, die nicht dem eigentllchen 
Einfallswinkelscanvorgang entspricht Es ist also die Abweichung von der 

20 Soliverschiebung gemeint 

In einem Auswertungsver^ren wird die Wellenlangenschwankung wahrend eines 
Scandurchgangs als konstant angenommen. Es kann die Wellenlangenschwankung vor 
und/oder nach einem Scandurchgang gemessen werden oder es konnen die wahrend 

25 eines Scanvorgangs gemessenen Wellenlangenschwankungen zuerst gemittelt werden. 
Die Storung AX der Wellenlange A. verursacht eine Stomng Aa^^**"**" des 
Bnkopplungswinkels, da wegen dN/dX < 0 bei X4-AX die Bnkoppiungsgletehung 
N(X+AX) = n sin(a«,(X+AX))+ (l/A)(X+AX) nur erfOlIt werden kann, wenn sfch auch der 
Bnkopplungswinkel aJlX+AX) = a^(X)+Aa'*^**anderL Aus der experimentellen 

30 Resonanzkurve, welche der Bnkopplunsgleichung N(X4-AX) = n sin(aTC8(X+AX))+ 

(l/A)(X+AX) entspricht, wird durch einen Frtalgorithmus (z.B. Schwerpunktsalgorfthmus) 
der bei X+AX voriienischende Resonanzeinfallswinkel OiesCX+AX) = OresW+Aa'*'**'*^ 
bestimmt. I^it N{X+AX) = N(X) + (dN/dX)AX und N(X) = n sin(a^(X))+ 0/A)X ergibt sich 
{dlsJ/dX - l/A)AX = n sin(a«a+AX)) - n sin(a^(X)). Ist N(X) (bzw. dN/dX) aus der 
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Modengleichung Oder aus einer Elchkurve bekannt, kann a^(X) bzw. Aa**""*"**** 
berechnet werden. Der korrigierte (auf die Wellenlange X bezogene) Bnkopplungswinkel 
(==R6Sonanzeinfallswinkel) ist demnach a^"^ = OnsfX+Ak) - Aa'*'*"*^ - (hJX). 

5 Neben der Wellenlangenschwankung konnen auch noch Beam Stirring Aa'*'^*'*^ = 
^beamsfining vorkommen. Der korrigierte Resonanzeinfallswinkel ist wiederum (tj^ = 
- Aa'*'**"*^, wobel o^^ der gemessene Resonanzeinfallswinkel darstellt. Kommen 
mehrere Storungen vor, so gilt a«,«" = - j^^Aa^""""^^ , wobei perturbation 1 die l-te 
Storung bedeuten soli. 

10 

In einenr) anderen Auswertungsverfahren bezQglich Kompensation von 
Wellenlangenschwankung wird nDit einem Photodetektor (Photodetektorarray) die 
ausgekoppelte bzw. abgestrahlte lntensit§t in Funktion des Einfailswinkeis a(t,X) » 
aitMAXm - Aa*******" (t) gemessen (a(t.X+AX(t)) = aft)) und daraus mit einem 

15 Fitalgorithmus die komgierte Resonanz a^'"^ bestimmt, wobei die Storung AaP""***"*^ 
(t) via AX(0 und Gitterbeugungsgleichung des Einkopplungsgitters bestimmt wird. 
Anstelle von Wdlenlangenschwankung AX(t} soli die Storung gemass 
Gitterbeugungsgleichung durch eine WinkelSnderung Aa'**'**'*^ ft) bewirict werden, 
wobei in der Gitterbeugungsgleichung die Gitterperiode und die verwendete 

20 Beugungsordnung des Einkopplungsgitters einzusetzen ist. Es gilt sin(aft,A.)+AaP^'**'*=*« 
ft)) = sin(a(t.X)) + (l/A)AXft), woraus sich Aa'*'^"*^ (t) in Abhangigkeit von AXft) 
berechnen lasst. AX(t) wird uber Axft) des Referenzdetektors und uberdie 
Gitterbeugungsgleichung des Gftterbeamsplitters bestimmt Dieses 
Auswertungsverfahren kann ebenfalls auf mehrere Storungen enveitert werden, d.h. es 

25 gilt aft,X) = aft,^+AX(t)) - S, AaP^'^^^^^ft), wobei perturiDatlon I die i-te Storung bedeuten 
soil. Auch Ist es moglich, die St6rung(en) wahrend des Scanvorgangs als konstant 
anzunehmen, indem die St6rung(en) vor und/oder nach dem Scanvorgang und/oder 
wahrend des Scanvorgangs (als MittelwerO gemessen werden. Zur 

- > Resonanzbestimmung wird die Intensitat in Funktion von aft,X) ausgewertet - 



30 



Bn Slartfehler im Enfallswinkelscanparameter t kann - wie schon beim 
Wellenlangenscanmodus envahnt - uber den Referenzpfad auf dem Sensor Chip 
wegreferenziert werden. Belm Arbeiten mIt einem auf dem Sensor Chip befindlichen 
Referenzpfed kann gegebenenfaits auch auf die Bestimmung von verztehtet 
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werden, solange die SlSrungen auf dem Signalpfad und dem Referenzpfad gleich sind 
und damtt wegreferenziert werden konnen. 



Im Auskopplungswlnkel-Scanmodus wird die winkelmassige bzw. auf dem Detektor 
5 Srtltehe Verschiebung (und/oder Intensitaisanderung) des (der) ausgekoppelten 
(monochromatischen) Uchtstrahlen mil Hilfe eines eindlmensionalen oder 
zweWimensionalen Arrays von (positionsempfindiichen) Detektoren (2.B. PSD, PSD- 
Array, CCD, CCD-Kamera, Photodiodenarray, CMOS-Array etc.) gemessen, wobei sich 
vorzugsweise zwischen Wellenleitergitterstnjktureinheit und Detektor eine (spharische 
10 und/oder zylindrische) Linse oder Unsensystem befindet Die monochromatische 
Uchtquelle 1st vorzugsweise ein Laser, eine L^serdiode, ein VCSEL etc.. Die 
Laserlichtquellen werden bevorzugt monomodig und/oder frequenzstabillsiert betrieben. 



Da in den Messvorgang keine bewegliche l\1echanik involviert ist, eignet sich der 
15 Auskopplungswinkel-Scanmodus besonders gut zur Durchfuhrung von statisfechen 
Mittelungsverfahren. 



Im einfattenden Uchtstrahlengang kann sich wiederum eine Beamsplitteranordnung (mit 
ensprechendem(n) Referenzdetektor(en)) befinden. Diese Beamsplitteranordnung kann 
20 Z.B. aus der Kombination von einem nonmalen Beamsplitter (z.B. Strahlteilerwurfel) und 
einem Gitterbeamsplitter oder einem Gitterbeamsplitter betrieben in nullter und hoherer 
Beugungsordnung bestehen (siehe auch Abschnitt Einkopplungswinkel-Scanmodus). 
Aus den Verschiebungen der beiden Uchtflecke auf dem (den) Referenzdetektor(en) 
kann eine Wellenlangenschwankung trotz eventuell gleichzeitig vorhandenem Beam 
Stim'ng bestimmt werden. Diese Wellenlangenschwankung kann bei der Auswertung der 
Verschiebung der ausgekoppelten Uchtstrahlen mitberucksichtigt werden. Infolge des 
Reziprozitatstheorems der Optik sind die Ueberlegungen beim Gittereinkoppler 
dieselben wie beim Gitterauskoppler. 



Das Einkopplungsgitter(bzw. die Einkopplungsgitter der Weilenleitergrtterstruktur 
bestehend aus mindestens einer Wellenleitergitterstruktureinheit) wird (werden) mit einer 
(eindmenstonal oder zweidimensional aufgeweiteten) ebenen oder (eindimensional oder 
zweklimensional aufgeweiteten) leichtfokussierten Welle(n) (Lichtkeilband oder 
ein(zweOdimensionaler Array von Lichtkeilen gleichen oder unterschiedlichen 
F=oku88ierungsgrades) beleuchtet 
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Gegebenenfalls ist die leicht fokussierte einfallende Uchtwelle wrnkelmassig mft 
• folgender Vonichtung einstellban Der Uchtstrahl vwrd mit einer Zyllnderllnso auf einen 
Drehspiegel 03einahe) fbkussiert und von dort mit einer zweiten Zylinderlinse auf das 
5 (die) Bnkopplungsgitter folcussiert oder auch nur t)einahe fokussiert. Durch Drehung des 
Drehspiegels Sndert sich auch der Einfallswinkel des auf die Weiienleitergitterstruktur 
einfailenden konvergenten Uchtstrahls. Der Uchtstrahl kann zuerst (d.h. bevor er auf die 
erste Zylinderlinse triffO auch Qber eInen (einfachen oder zweifachenXzylindrischen) 
Beam Expander zu einem eindimensionalen oder zweidimenslonalen Uchtband geformt 
10 warden. Die Bandlange ist parallel zur Drehachse des Drehspiegels. 

Bne eindimensionaJe Uchtaufweitung erfolgt durch einen Beam Expander bestehend 
aus zwei Zylinderlinsen unterschiedlicher Brennweite. Eine zweidlmensionale 
Uchtaufweitung erfolgt entweder durch einen Beam Expander bestehend aus zwei 

15 spharischen Unsen unterschiedlicher Brennweite oder im Fall der Uchtaufweitung zu 
einem Uchtband durch einen ersten Beam Expander bestehend aus zwei Zylinderlinsen 
unterschiedlicher Brennweite und anschliessend durch einen zweiten Beam Expander 
bestehend aus zwei Zylinderlinsen unterschiedlicher Brennweite, wobei die 
Zylinderachsen des zweiten Beam Expanders senkrecht zu den Zylinderachsen des 

20 ersten Beam Expanders stehen. 

Der aufgeweitete Uchtstrahl faWt auf eine Zylinderlinse (Zylinderachse ist senkrecht zur 
Bnfallsebene), die den fleicht) fokussierten einfailenden Uchtstrahl (Uchtkeil) produzlerL 
Der F=okus liegt auf der (oder in der Nahe) der Weiienleitergitterstruktur. Anstelle einer 

25 Zylinderlinse kann auch ein eindimensionaler oder zweidimensionaler An'ay von 

Zylinderlinsen (gleicher oder unterschiedlicher Brennweite) zum Einsatz kommen. Ein 
eindimensionaler An-ay von Zylinderlinsen (mit eventuell lichtdurchlasslgem oder 
lichtundurchlassigem Zwischenabstand) produziert einen eindimensionalen An^ay von 
Uchtkeilen, welcher als (gerasterte) zweidlmensionale Beleuchtung der 

30 Wellenleitergitterstaikur betrachtet werden kann. Die auf der Wellenlertergitterstruktur 
auftreffenden Uchtfelder (Uchtkeile) beleuchten die Bnkopplungsgitter- Bne 
Zylinderlinse kann auch aus mehreren einzelnen Zylinderlinsen (mit eventuell 
lichtdurchlasslgem oder Ik^htundurchlassigem Zwischenabstand) bestehen. Es entsteht 
so ein zweidimensfonaler Anray von Zyllnderiinsen und damit ein zweidimensionaler 

35 Anay von Uchtkeilen. Gegebenenfalls Ist senkrecht zur Zylinderachse des ersten 
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Zylinderlinsenarrays ein weiterer eindimensionaler oder zweidimensionaier Array von 
Zylinderlinsen vorhanden. Diese Zylinderlinsen sind dafur besorgt, dass die Lichtfelder 
(Uchtkeile) auch senkrecht zur BnMsebene auf der Wellenleitergitterstruktur etwas 
gebundelL Der Fokus dieser Zyiinderlinser) kann oder kann auch nicht auf der 
5 Wellenleitergitterstruktur liegen. Anstelle der gekreuzten An^ys von Zylinderlinsen kann 
auch ein eindimensfonaler oder zweidimensionaler Array von spharischen Unsen (mrt 
eventuell iichtdurchlassigem oder lichtundurchlassigem Zwischenabstand ) zum Einsatz 
kommen. 

10 Im einfallenden Lichtstrahl kann sfch vor und/oder zwischen und/oder nach den Beam 
Expandem zumindest ein Uchtstrahldeflektor befinden. Damit kann der Bnfallswinkel 
des (eindimenstonal oder zweidimensional aufgewerteten) einfallenden Uchtstrahls 
eingesteitt werden. Es konnen auch zwei hintereinander geschattete 
Lichtstrahldeflektoren zum Einsatz kommen, wobei ein Uchtstrahldeflektor fur die 

15 Grobjusb'erung und ein Uchtstrahldeflektor fur die Feinjustierung zustandig sind. Die 
Feinjustierung erfolgt zum Beispiel mit elektroopischen oder akustooptischen 
Deflektoren. Mit einem Uchtstrahldeflektor ist es auch moglich, den Einfallswinkei auch 
wahrend der Messung zu andem. Nach den Beam Expandem kann (muss aber nich^ 
das Unsensystem, das den Uchtkeil (die Uchtkeile) produziert, vorhanden sein. 

20 

Wird der einfallende Uohtstrahl Qber einen Strahlteiler gefuhrt und werden die beiden 
Teilstrahlen anschliessend uber je einen Spiegel auf die entsprechenden 
Einkopplungsgitter der Wellenleitergitterstruktur gelenkt, so kann mit einem 
Uchtstrahldeflektor, der sich vor dem Strahlteiler befindet, erreicht werden, dass die 
25 Enfallswinkel der bekJen Teilstrahlen gteichzeitig betragsmassig grosser oder kleirier 
werden (siehe z.B. Rguren 5a, 5b, wobei die x-Komponenten der k-Vektoren (siehe 
Figur 2) sich addieren sollen) 

Ist der Lichtstrahl zum Beispiel unter 45 Grad gegenOber der Einfallsebene linear 
polarisiert, so konnen in der Wellenleitergitterstruktur TE-Wellen als auch TM^Wellen 
(vorzugsweise im Gmndmode) in Von^vSrts- und/oder Ruckwartsrichtung angeregt 
werden. 

Der Uchtstrahldeflektor (z.B. ein EO oder AO Deflektor) kann auch im Scanbetrieb 
eingesetzt werden. B^m Scanvorgang werden auf dem Detektor die Spots der 
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ausgekoppelten Uchtfelder vorQbergehend hell und ertauben zumindest zu diesem 
Zeitpunkt eine Ortsbestimmung der Spots. 



Es konnen ein Mode Im Signalpfad (mit chemofunkdonaler SignaJschicht) und ein Mode 
(gleicher oder unterschiedllcher Polarisation) im daneben liegenden Referenzpfad (mrt 
chemofunktlonaler Referenzschicht) angeregt werden. Bei unterschiedllcher Polarisation 
muss - falls die Sensitivitat verschieden ist - die unterschiedliche Sensitivitat bei der 
Referenzlerung auf Signalebene berucksichtigt werden. 



10 Es konnen aber auch ein Mode in Vonwarts- und Ruckwarstrichtung oder der TE-Mode 
und TM-Mode in Vorwarts- und Ruckwarstrichtung oder TE-Mode und TM-Mode in 
Vonwartsrichtung oder TE-Mode In Vonwartsrichtung (Ruckwartsrichtung) und TM-Mode 
in Vorwarts- und RQckwartsrichtung oder TE-Mode in Vonvarts- und Ruckwartsrichtung 
und TM-Mode in Vorwartsrichtung (Ruckwartsrichtung) bei geeigneter Wahl der 

15 Wellenleitergrtterstruktureinhert angeregt werden. Die chemofunktlonale Sensorschicht 
belegt zumindest teilweise die Auskopplungsgitter der Wellenleitergitterstrutureinheit 
Oder auch die gesamte Welienleitergrtterstruktureinheit. 



Zwisohen Wellenleitergrtterstruktur und posftionsempflndlichem Detektor (z.B. 
20 Pixelarraydetektor) befindet sich ein Linsensystem bzw. ein eindimensionaler oder 
zweidimensionler Array von Unsen bzw. Linsensystemen. Die Linsen konnen 
spharische, zylindrische oder gekreuzt zylindrische Linsen sein. 



Beispielswelse kann bei zwei gekreuzt zylindrischen Linsen eine Zylinderlinse (die 
25 Zylinderachse steht senkrecht zur Bnfallsebene) fOr die Winkelmessung (d.h. die 
Zylindertinse fokussiert beinahe auf den (Array von) (positionssensitiven) Detektor(en) 
(z.B. Pixelarraydetektor) bzw. eine Zwischendetektorebene) verwendet werden, 
wahrend die andere Zylinderlinse den ausgekoppelten Lichstrahl senkrecht zur 
Bnfellsebene etwas bOndeft. 

•30 - 

Vor dem Detektor kann sich auc^ zusStzlich eine (gekreuzO zylindrische und/oder 
spharische abbildende Linsenoptik befinden, die ein Zwischenbild (auf der 
Zwischendetektorebene) mrt einer Linsenoptik (sphSrisch und/oder (gekreuzO 
zylindrisch) auf einen zweidimensionalen Pixelanaydetektor abbildet Verschieben sich 
35 die Spots im Zwischenbild, so verschieben sie sich auch auf dem Pixelanaydetektor. 
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Zwischen Wellenleitergrttefstrukrur und Detektor kann sich auch folgendes Unsensystem 
befinden: Bne erste Zylinderlinse (ein erster Array von eindimensional oder 
zweidimensional angeordneten Zylinderlinsen) mttZylinderachsen senkrectUzur 
5 Bn^lsebene wird in (Beinahe}-Fourierstellung betrieben. Gegebenen^ls hiift eine 
zweite zur ersten Zylinderlinse gekreuzte Zylinderlinse (die Zylinderachsen der ersten 
und zweiten Zylinderlinse stehen zuelnander senkrechO bzw. eln zweiter zum ersten 
Anray gekreuzter Array von eindimendonal Oder zweidimensional angeordneten 
Zylinderlinsen den (die ausgekoppelten UchtstrahKen) senkrecht zur Einfallsebene 
10 etwas zu bQndein (oder zu fokussieren). Selbst wenn der zweite Array aus nur einer 
grossen Zylinderlinse besteht, gellngt es, die Lichtstrahlen etwas zu bundein, ohne dass 
sle sich Qberlagem. 

Die (Beinahe)-Fourierebene kann als fiktive Detektorebene (Zwischendetektorebene) 
15 aufgefasst werden. Diese fiklive Detektorebene (Zwischendetektorebene) wird mit zwei 
gekreuzten Zylinderlinsen(systemen) (gleicher oder unterschiedlicher Brennweite) (oder 
mit einem spharischen Unsensystem oder mit einer Kombination von spharischen und 
zylindrischen Linsensystemen) auf einen eindimensionalen oder zweidimensionalen 
An-ay von (positionssensrtiven) Detektoren (z.B Pixelarraydetektor) abgebildet. 
20 Senkrecht zur Bnfallsebene erfolgt die Abbildung uber jene Zylinderiinse, deren Achse 
parallel zur Bnfallsebene steht Die dazu gekreuzte Zylinderlinse bildet die (aufgrund 
einer (bio)chemischen oder (bk>)chemischen Reaktion verursachte) Verschiebung der 
(fiktiven) Uchtflecke der fiktiven Detektorebene (Zwischendetektorebene) auf die 
Detektorebene ab. Diese letzte Zylinderlinse kann (muss aber nicht) ein 
25 Vergrossemngverhaltnis von eins aufweisen. 

Die Kompensation von Storungen kann mit dem Korizept von Signalpfad und 
Referenzpfeul erfolgen, wobei allerdings bestimmte - nachfolgend erwahnte - 
Voraussetzungen erfullt sein sollten. 

. . 30 . - - . - 

Zum Beispiel konnen Temperaturschwankungen und 'non specific binding' (NSB) mit 
dem Konzept von Signalpfad und Referenzpfad eliminiert werden. Bn Pfad besteht aus 
mindestens einem Grtter oder zumindest aus einem Bnkopplungsgitter und einem 
Auskopplungsg'rtter. Die Temperaturschwankung und das NSB sollen auf dem 
35 Signalpfad und dem Referenzpfod gieich oder beinahe gletoh sein. Auch die 
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Sensitivitaten des Signalpfadsignals S(Slgnalpfad) (effektive Brechzahlanderung. 
Kopplungswinkelandemng (belm Bnfallswinkel-Scanmodus und/oder 
Auskopplungswinkel-Scanmodus), Wellenlangenanderung (belm Wellenlangen- 
Scanmodus), IntensitStsanderung, Aendemng der Intensitat des Ruoreszenz 
5 (Lumineszenz, Elektrolumineszenz, Chemolumlneszenz, Phosphoreszenz)slgnaIs) und 
des entsprechenden Referenzpfadsignals S(Referenzpfad) sollen gleich oder beinahe 
gleich seln. Dazu ist as notwendig (oder aber zumfndest vorteilhafO, wenn die 
chemofunkdonale SIgnalschicht (auf dem Signalpfad) und die chemofunktionale 
Referenzschicht (auf dem Referenzpfad) derselben Klasse von chemfunktionalen 
10 Schlchten angehSren. Folgende Klassen werden unterschieden: (1) Bindung bzw. 

Reaktion finden an der Oberflache der chemofunktlonalen Schlcht statt (2) Bindung bzw. 
ReakHon finden im Volumen der chemofunktionalen Schicht statt (3) Binding bzw. 
Reaktion finden sowohl im Volumen als auch an der Oberflache der chemofunktionalen 
Schlcht statt. 

15 

Das Storsignal AS (z.B. effektive Brechzahlanderung AN) ist in erster Ordnung die dem 
Storeffekt AX zugeordnete Sensitivitat dS/dX (z.B. aiSI/aX) multipliziert mit dem Storeffekt 
AX. Bei gleicher Sensitivitat und gleichem Storeffekt auf dem Signalpfad und 
Referenzpfad gilt S(Signalpfad) + AS(Signalpfad) - S(Referenzpfad) - AS(Referenzpfad) 

20 = S(Signalpfad) - S(Referenzpfad) = referenzlertes Sensorslgnal. Der Storeffekt wird 
wegreferenzierL Das Signal S wird meistens selbst als Signalanderung AS aufgefasst. 
Zwei wichtige Stomngen sind die Temperaturschwankung und die nicht spezifische 
Bindung (NSB). Es gibt aber auch noch andere Storungen, vne 
Welleniangenschwankung, Beam Stining, Diffusion von MolekOlen (Atome, lonen) in die 

25 Wellenlelterstruktur, Quellung der chemofunktlonalen Schlchten, thenno-optlsche und 
photochemtsche Effekte etc.. 



Bei einer Temperaturschwankung AT(=St6reffekt) auf beiden Pfaden Ist die relevante 
Sensltivilat 9N/3T= {dN/dn^(dncfSfT), wobei n© die Brechzahl des Covennedlums C Ist 
30 Die andereh Beitrage - wie z.b: (3tiiar\^){d^^ef\), wbbei rip die'Brechzahi des 

welienlehenden Rims F ist - werden weggelassen, da sie bei der Referenzferung (mehr 
Oder wenlger) herausfallen. Die Referenzferung des Stdrsignals ist AN(S>- 
AN(R)=((3W3nc)(S)(anc/aT)(SHaN/anc)(R)(ano/aT)(R)) AT, wobei &=Signalpfad und 
R=Referenzpfad bedeuten. Qlefche Sensitivitat SN/Snc und gleicher 
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Temperaturkoeffident dncfffT auf beiden Pfaden ermoglichen, dass be\ der 
Referenzierung das Storsignal herausfaift. 1st z.B. bei Bindung an die Oberflache einer 
dQnnen fe-B. monomolekularen, z.B. ca. 10nm dicken) chemofunktionalen Signalschicht 
der Refarenzpfad mil eIner abschirmenden (Festk6rper)Schicht (z.B. aus Si02) belegt 
5 (die Abschirmung verhlndert die Interaktion der evaneszenten Welle mit der Probe), so 
funklionlert die Referenzierung nicht, da der Temperaturkoeffizient dnc/STT auf dem 
Signalpfad (=Temperaturkoeffizient der flussigen Probe) und der Temperaturkoeffizient 
dnJffT auf dem Referenzpfad {^Temperaturkoeffizient des Festkorpers) unterschiedllch 
sind. Russigkeiten und Festkorper habe in etwa um eine Grossenordnung 
10 unterschiedliche Temperaturkoeffizienten. 

Rgur 9 zeigt die Sensitivat dN/dnC eines Wellenleiters bezQglich einer 
Brechzahlanderung dnC des Covermediums C in Funktion der Dicke dF des 
wellenleitenden Rims F. Die Sensitivatskurven hangen von der Schichdicke dA der 
15 chemosensitiven Schicht ab. Je grosser die Schichtdicke dA ist, desto Weiner wird die 
SensitivitaL Es bezelclinenTEO den transversal elektrischen Mode mrt Modenzahl 0 und 
TMO den transversal magnetischen Mode mit Modenzahl 0. 



Damit im Fall von Oberflachenflachenbindung die Sensitivitaten bezQglich einer 
20 Temperaturschwankung auf beiden Pfaden in etwa gleich sind, mussen die Schichdicke 
der chemfunktionalen Signalschicht und jene der chemofunktionalen Referenzschicht in 
etwa gleich sein. Lauft jedoch die evaneszente Welle in beiden Pfaden vollstandlg In der 
jeweiligen chemofunktionalen Schicht, so spielen die Schichdicken der 
chemofunktk>nal6n Sdiichten keine Rolle. 

25 

Rgur 10 zeigt die Sensitivat dN/d(dA) eines Wellenleiters bezQglich einer 
Schfchfclickenandemng d(dA) der chemosensitiven Schicht A in Funklion der Dicke dF 
des wellenleitenden Rims F. Die Sensitivatskurven hangen von der Schichdicke dA der 
chemosensitiven Schicht (A=adlayer) ab. Je grosser die Schichtdicke dA ist, desto 
30 kleiner wIrd dieSensftivitat Es bez^chnen TEO den tt^versaTeiektrfschen Mode mit " ' 
Modenzahl 0 und TMO den transversal magnetischen Mode mit Modenzahl 0. Gleiche 
nicht spezifische Bindung (MSB) gleiche Massenbelegung) an die Oberflache einer 
dickeren chemosensitiven Schicht fQhrt deshalb im Vergleich zu gleicher NSB (gleiche 
Massenbelegung) an eine dOnnere chemosensitive Schicht zu einer kleineren effektiven 
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Brechzahlanderung, da das Sensorsignal (z.B. Aenderung der effekliven Brechzahl) in 
erster Ordnung (linearer Fall) das Produkt aus SensfBvltat und Storeffekl IsL 



Rndel die BIndung (bzw. die NSB) an die Oberflache bei der chemofunlctionalen 
5 Signalschlcht und bei der chemofunktionalen Referenzschicht mit etwa gleicher Starke 
(mit gleicher BelegungsdichteCMassenbelegung)) start und sind beide 
cliemofunktibnalen Schichten glelch Oder beinahe gleich dick, so sind die Sensitivaten 
(slehe Rgur 10) der beiden Pfade gleich oder beinahe gleich und somit auch die 
Stors^nale. Bel der Referenzierung des Signals (z.B. effektlve BrechzahKanderung), 
10 EInkopplungswinkeKandemng), Wellenlange(nanderung) 

AuskopplungswinkeKanderung) etc.) werden demzufolge die Storsignale der beiden 
Pfade wegsubtrahierL 



Urn generel! Bindungen an der Oberflache messen zu konnen, darf die DIcke dA der 
15 chemofunktionalen Schicht nicht zu gross sein (siehe Rgur 1 0). Denn bei dickeren 
chemofunktionalen Schichten reduziert sich die Sensitivitat dramatisch. Die Dteke der 
chemofunktionalen Schicht sollte kleiner als eine Wellenlange, oder unter 100 nm llegen. 
Bevorzugt werden monomolekulare Schichten oder 'self-assembled monolayers' (mit 
gegebenenfalls darauf aufbauenden (bio)chemischen Strukturen). 

20 

Vorteilhaft ist es auch, Signalpfad und Referenzpfad gleichzertig und in etwa mit der 
gleichen Intensitat zu beleuchten. Dadurch werden In etwa auf beiden Pfaden die 
gleichen photochemischen und thenno-optischen Storungen ausgelost und konnen 
deshalb wegreferenziert bzw. wegsubtrahiert werden. Thermo-optische Effekte in 
25 Kombination mit Wellenleitergitterstnjkluren sind in Thin Solid Rims 126 (1985), 197-203 
beschrieben. Grundsatzllch ist es auch moglich, um die photochemischen und thermo- 
optischen Storungen gering zu halten, (a) mit geringen Uchtintensrtaten und/oder (b) Im 
Pulsbetrieb zu arbeiten. Andererseits muss naturlich die Lichtintensitat genugend hoch 
sein, um ein Messignal zu erzeugen, das klar Qber dem Rauschen liegt. 

30 • - . - 

Werden an einer Sensorstelle (Wellenleitergrtterstmktur mit chemosensitiver SchichO die 
Moden TE und TM in Vorwarts- und RQckwgrtsrichtung (Modenzahi vorzugsweise 
gleich null) mit einem Scanmodus gemessen, so konnen ebenfalls mit 
Auswertungsverfahren, wie sie In WO 99/13320 beschrieben sind - jedoch vorzugsweise 

35 unter Venwendung von Wellenleitergrtterstrukturen mrt Strahlseparation, Sensorsignale 
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mit reduziertBr Temperaturabhanglgkett generlerl werden. Beispielsweise kann das 
Sensorsignal die Schlchlriicke des weUenleitenden Rims Om Drelschichtmodell) oder die 
Schlchdicke der Zusatzschfcht (mrt Oder ohne (bfo)chemosensitiver Schicht) sein und 
aus elnem linearen Glelchungssystem mIt dem Sensorsignal und der 
5 Temperaturschwankung AT als Unbekannte berechnet werden. Vielfach wird der 
Temperaturkoeffizient 5N0/aT (= Ablertung der effektiven Brechzahl N nach der 
Temperatur T bezogen auf einen Modetyp (0=TE oder 0=TM) als Inputgrosse 
venvendet 



10 Die Ueberlegungen zur Strahlfuhaing des einfallenden Lichtstrahls (der einfallenden 
Lichtstrahlen), zur Modenanregung, zur Strahlaufweitung und zu den 
Lichtstrahldeflektoren konnen auf alle Scanmodi - also auch auf den 
Wellenlangenscanmodus oder auf den Bnfallswinkelscanmodus - angewendet werden, 
wobei beim Wellenlangenscanmodus oder Einfallswinkelscanmodus (vorzugsweise) 

15 keine einfallenden Uchtkeile zur Anwendung kommen. Die Modenanregung erfolgt 
jedoch im Scanverfahren. Der Detektionsmechanismus in Kombination mit dem 
entspredienden Scanmechanismus ist beim jeweiligen Scanmodus beschrieben. Das 
zwischen Wellenleitergitterstruktur und Detektor befindliche Unsensystem kann in 
Abbildungsstellung (oder Beinaheabbildungsstellung) und/oder Fourierstellung (oder 

20 Beinahe-Fourlerstellung) betrieben werden. 



Die Wellenteitergitterstrukturen (mit oder ohne Referenzlerung), wfe sie z.B. in den 
Figuren 2a, 2b, 2c beschrieben sind, konnen auch Im Welleniangen-Scanmodus oder 
Bnfallswinket-Scanmodus ausgelesen werden (Bnkopplungsgitter und 

25 Auskopplungsgitter fur einen Mode konnen zusammeng^rK>mmen auch nur ein Grtter 
bilden). Wahrend des Scanvorgangs kommt es bei alien vier Gittem zu Modenanregung. 
Die einfallenden Lichtetrahlen sind vorzugsweise unter 45 Grad gegenuber der 
Bnfallsebene polarislert, urn sowohl TE-Wellen als auch TM-Welten anregen zu konnen. 
Auf dem Pixelanraydetektor wird ortsaufgeldst entweder die bei Modenanregung 

30 resonanzfonnig auftretende Lichtabschwachung und/oder (verseCzt'aufGretende) - 
Uchtintenslvlerung und/oder der (maximale) (absolute) Anstieg der Uchtverteilung 
zwischen der Lfchtabschwachungsregion und der Uchtlntenslvlerungsreglon und/oder 
die Uchtschwerpunktsverschiebung der Uchtverteilung wShrend des Scans gemessen. 
Sind die Gitter Oberlagert, verliert man die Ortsaufldsung. Die GItterperioden mQssen 

35 deshalb so gewihit werden, dass wahrend eines Scanvorgangs die 
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ResonanzcharakteriSBka zertlich nacheinander auttreten. Der Weltentefter kann (muss 
nichD (gegebenenfalls lateral abhangig) absorbierend sein. 

Die chemoempfindiichen Schichten konnen beispielsweise mit einem Spotter 
5 au^ebracht werden. Bei StreuHchtmessungen und/oder Ruoreszenzmessungen konnen 
sich auch mehrere (verschiedene) chemoempfindliche Schichten anayformig 
ein(zweQdimensionai angeordnet zwischen zwei Gitter oder auf einem ausgedehnten 
Gitter befinden (eindimen^nale Anordnung parallel oder senkrecht zu den 
G'rtterstrichenoderzweidimensionaleAnordnung). Streulicht, Lumineszenzlicht, 
10 Ruoreszenzlicht, Phosphoreszenzlicht kann mit einem Faserbundel (mit oder ohne 
aufgebrachtem Llnsenarray) oder mit einem Linsensystem oder einem Unsenarray 
einem Detektor bzw. Detektorarray zugefQhrt werden. 



Ein eindimensionaler Array von (verschiedenen) chemofunktlonalen Schichten zwischen 

15 zwei Gittem (gleicher oder unterschiedlicher Gitterperiode) kann auch bei 
monochromatischen interferometrischen Direktmessungen (mariderungsfreien 
Messungen) zum Bnsatz kommen (vergleiche R.G. Heideman et al., Development of an 
Optical Waveguide Interferometric Immunosensor, Proceedings Eurosensor 4, Karlsruhe 
1990). Zu ieder Signalschicht eines eindimensionalen parallel zu den Gitterstrichen 

20 verlaufenden chemofunktlonalen Signalschichtarrays gehort ein Referenzpfad (mit oder 
ohne in Modenrichtung glefch grossen chemofunktionalen Referenzschichten) oder zu 
mehreren (oder alien) eindimensional angeordneten Signalschichten gehort ein 
Referenzpfad (mit oder ohne in Modenrichtung gleich grosser chemofunktionaler 
Referenzschichti. Passivierungsmaterial, das NSB verhindet, belegt gegebenenfalls den 

25 Sensor Chip ausserhalb der chemofunktionalen Schichten. Das Einkopplungsgitter kann 
gerastert aus mehreren Bnzelglttem (mit Zwischenabstand) bestehen, wobei die 
Einzelgitter jeweils das Licht fur eine Signalschicht (bzw. Referenzschicht) besorgen. 
Bei einem durchgehenden Gitter kann das Gitter im Bereich des Zwischenabstandes mit 
einer Coverschicht belegt sein, um Uchteinkopplung nur ausserhalb der Coverschicht zu 

30 ermoglichen.' Das Bnkopplungsgitter (die Einzelgitter) konnen^ mit einem Lichtband oder * 
Lichtbandkeil beleuchtet werden. Das Auskopplungsgitter kann gegebenenfalls gerastert 
aus mehreren Bnz^gtttem (mit oder ohne Zwischenabstand) bestehen. Gltterperioden, 
Gitterfokussierung, Gitterorientieaing der Einzelgitter und gegebenen^ls der zwischen 
Auskopplungsgitter und Detektoraniay (Pixelan^ydetektor) befindliche Linsenn-ay sind 

35 derart ausgelegt, dass die jeweiligen Mach-Zehnder-Arme auf dem 
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ein(zweOclimen^onalen Detektoranray (z.B. Pixelarraydetektor) interferieren. Die 
Detektorarrayebene kann auch eine Zwischenebene sein, die dann auf eine 
Detektorebene spharisch, zyllndrisch Oder gekreuzt zylindrisch (mit unterschiedllchen 
Brennweiten) abgebildet wird. Die beschriebene Wellenleitergrtterstruktur kann 
5 ein(zweOdlmensfonal an^ayformig enveitert werden. Das elnfedlende Licht sind mehrere 
Uchtbander oder LichtbandkeDe Oder ein aufgeweiteter Lichlstrahl. Die Herstellung des 
einfallenden Uchts tst weiter oben beschrieben. Es kann aber mit nur einem 
zweidimensionalen Detektoranray (z.B. Pixelanraydetektor) gearbeitet werden. 



10 Das Gitter kann auch moduliert sein, wobei durchaus ortsaufgeldst em Gitterbereicli nut 
Modulattonsstarke = 0 vorkommen kann und bedeutet, dass keine Gitterstriche 
vorhanden sind. Der em(zwei)dimens]onale Anray von chemoempfindlichen Scl^icliten 
kann z.B. in jenem Bereich liegen, der keine Gitterstriche aufweist Auch muss die 
Gitterperiode nicht konstant sein. 

15 

Befindet sich im Slrahlengang der abgestrahlten Uchtwelle(n) ein Strahlteiler, so kann 
gleichzeitig in einem (ersten) Strahlengang (mit Wellenlangenfilter, um Licht der 
Anregungswellenlange abzublocken) Ruoreszenz(Lumineszenz, Phosphoreszenz)licht 
und im anderen Strahlengang gleichzeitig oder nicht gleichzeitlg ein 'direct binding 
20 assay* gemessen werden. Im anderen (zweiten) Strahlengang kann sich auch ein 
Wellenlangenfilter befinden, das das Ruoreszenz(Lumineszenz, Phosphoreszenz)licht 
abblockL Das (die) Ljnsensystem(e) kann (konnen) sich vor und/oder nach dem 
Strahlteiler t>efinden. Beispi^sweise kann ein(e) sich zwischen Sensor Chip und 
Strahlteiler befindliche(s) Linse (Linsensystem) fur den ersten Strahlengang (Pfad fur 
Markiemngsmessung) als Abbildungslinse und fur den zweiten Strahlengang (Pfad fur 
markierungsfreie Messung) als (Beinahe)Fourierlinse(nsysterT}) wirken. Die Unse (das 
Linsensystem) kann aber auch fOr beide Strahlengange abbildend wirken (z.B. beim 
Bnfallswinkel-Scanmodus oder Wellenlangen-Scanmodus mit kombinierter Huoreszenz 
(Lumineszenz, Phosphoreszenz)Messung). Die Messungen auf dem markierungsfreien 
Pfad konnen auch als Beferenzierung (z.B. Beferenzierung der Intensitat der. . 
Anregungswelle bei Ruoreszenz (Lumineszenz, Phosphoreszenz) messungen) dienen. 
Diese Beferenzierung funktioniert auch, wenn parallel dazu, eine markierungsfreie 
Messung durchgefuhrt wird. Das Molekulargewicht des Labels (der Label) muss in 
bestimmten Assay*Fbrmaten berucksichtigt werden. 
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Bei einem Bnf allswinketecan (oder Wellenlangenscan) durchlauft die in den zweiten 
Strahlengang (Pfad fOr marWerungsfreie Messung) abgestrahlte (ausgekoppelte) Welle 
eine Resonanzkurve. Das in den ersten Strahlengang (Pfad fur Martaemngsmessung) 
abgestrahlte Ruoreszenzdajmineszenz, Phosphorse2enz)licht durchlauft ebenfalls eine 
5 Resonanzkurve, welche nun mrt der Resonanzkurve des ersten Strahlengangs 
referenziert werden kann. Dadurch, dass fur die Referenzierung eine Resonanzkurve 
herangezogen wird, erhdht sich die GenauigkeiL 

Es kann aber auch bei feslem Bnfallswinkel gearbeitet werden und die Unse (das 
10 Linsensystem) kann abbildend fur beide Strahlengange wirken. Bei Ruoreszenz 
(Lumineszenz, Phosphoreszenz) lichtmessungen dient die mit dem im zweiten 
Strahlengang befindlichen Detektor (Detektorarray) gemessene Intensrtat bzw. 
Intensitatsverteilung als Referenz (Referenzintensitatsverteilung) fur die mit dem im 
ersten Strahlengang befindlichen Detekor(IDetektorarray) gemessene 

15 Fluoreszenz(LumineszenzPhosphoreszenz)lichtintensitat(sverteilung).Referenzi 
bedeutet in diesem Fall vorzugsweise eine Verhaltnisbildung 
(Marlcierungsintensitat/Anregungsintensitat). Die Anregungsintensitat wird 
vortellhafterweise uber ausgekoppelte (abgestrahlte) Lichtwellen gemessen. 



20 Bei Venvendung eines Faserbundels kann man sich auch vorstellen, dass Faserbundel 
und Linsen (Unsensystem(e)) austauschbar bzw. verschiebbar sind. m dem 
Faserbundel wird beispielsweise eine Markierungsmessung (Ruoresenz, Lumineszenz, 
Phosphoreszenz) und mit der Unse {dem(den) LinsensystemCen)) ein Bnfallswinkel- 
Scanmodus durchgefuhrt Das Faserbundel (mit oder ohne aufgesetztem Linsensystem 

25 Oder Linsenanay) nimmt vorzugsweise das Licht (Ruoreszenz, Lumineszenz, Streulicht) 
vom nicht modulierten Tdl der Wellenleitergitterstmktur auf. Zwischen Faserbundel und 
Detektor oder zwischen Sensor Chip und Faserbundel oder zwischen zwei 
Faserbundelteilen befindet sich das Wellenlangenfilter. Das Ende des Faserbundels 
kann gegebenenfalls mit einer Linse (einem Linsensystem oder Llnsen(system)array) 

3a auch auf den Detektor (Detektoranay) abgebildet werden. Die Intensitat der 

Anregungswelle wird referenziert, indem In den einfallenden Strahlengang eIn Beam 
Splitter aufgestellt wird und mit einem Detektor (Detektoranray) die Intensitat des vom 
Beam Splitter reflekBerten Uchts gemessen vnrd. Es kann jedoch auch (eventuell 
zusatzlich) die Intensitat des vom Sensor Chip reflektierten bzw. des (vor und/oder nach 

35 der (den) Ghemoempfindlk:hen Schtoht(en) und/oder unter der (den) 
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chemoempfindlichen Schicht(en)) gdt>eugten Anregungslichts zur Referenzierung mil 
einem Detektor (Bnzeldetektor, einfeweOdimensionaler DeteWorarray (z.B. 
Pixebrraydetektor) mit Oder ohne vorgeschalteter spharischer Oder zylindrlscher 
Abbildungsoptik und mit Oder ohne Wellenlangenfiter gemessen werden. 

5 

Es 1st auch mogllch, ein grosseres (starker) moduHertes Wellenleitergitter (mit oder ohne 
gedampftem (absorbiererKlem) Wellenleiter) mit einem eindimensionalen oder 
zweldlmensionalen Anay von chemoempfindllchen Schichten zu versehen. Wegen der 
starkeren Modulation 1st die Resonanzeinkopplungskurve relativ breit. Der den Mode 
10 anregende einfallende Lichtstrahl kann wahrend der Messung fixiert sein oder auch im 
Einfallswinkel-Scanmodus betrieben werden. Die Welienlange ist so gewahit, dass 
Ruoreszenz(Lumineszenz)anregung moglich ist Die Oberflache des Sensor Chips wird 
mit einer Unse (einem Linsensystem) auf einen An^ay von Detektoren bzw. auf die 
Endflache eines Faserbundels abgebildet Die Uchtverteilung des anderen Endes des 
15 Faserbundels wird dann mit oder ohne Linse (Linsensystem, Unsenarray) einem Array 
von Detektoren zugefQhrt Zwischen Sensoroberflache und Detektor befindet sich 
wedemm ein Wellenlangenfilter, das nur das Emissionslicht durchlasst Im 
abgestrahlten Licht kann sfch wiederum ein Strahft^ler befmden, der eine 
Referenzierung des Emissfonslichts bezuglich des abgestrahlten und/oder 
ausgekoppelten Anregungslichts ( Anregungsstreulichts) Ober den zweiten Strahlengang 
(siehe welter obeu) mit gegebenenfalls Emissionslk*rt blockierendem Wellenlangenfilter 
zulassL 



Belm Bnfallswinkelscan (oder Wellenlangenscan) durchlauft die Ruoreszenz einer jeden 
Sensorstelle ein Maximum, da die anregende evaneszente Welle bezuglich Intensltat 
ebenfalls ein Maximum durchlauft. Die reflektierte oder gebeugte Lichtwelle kann uber 
einen spharischen oder zylindrischen Beam Compressor oder eine Abbildungsoptik mit 
Oder ohne Strahlteiler mit oder ohne Wellenlangenfilter auf einen ein(zweOdimensionalen 
Detektoran^y (z.B. Pixelanaydetektor) fallen und dient als Referenz. 

Die Bgenfluoreszenz einer WeHenlertergitterstruktur auf einem Kunststoffsubstrat kann 
klein gehalten werden. indem sich zwischen Kunststoffsubstrat und wellenl^endem Film 
eine anorganische Schicht befindet, deren Brechzahl tiefer als jene des wellenleitenden 
Rims ist und deren Dicke vorzugsweise grosser als die Endringtiefe der anregenden 
gefOhrten Lichtwelle isL Die Gitterstruktur kann in diesem Rdl z.B. photolithographisch in 
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die anorganischa Schlcht oder In den anorganischen welienieitenden Rim aufgebracht 
werden. 



Bne andere Messtechnik beruht airf der Messung von Emissionslicht (Ruoreszenz-, 
5 Umineszenz-. Phosphoreszenzlicht) an Wellenleiter(gitter)strukturen in Kombination mH 
einer Direktmessung. Dabei ist elne Schlcht der Weilenleiterstaiktur (bestehend aus ein 
Oder mehreren Schtehten) und/oder eine Schlcht zwischen wellenleitendem Rim und 
Substrat und/oder eine Schlcht zwischen wellenleitendem Rim und Cover (bzw. 
(bio)chemofunktionaler Schlcht) und/oder elne Schicht auf der Unterselte des Substrats 
10 und/oder das Substrat selbst llchtemittierend (Ruoreszenz-, Lumineszenz-. 
Phosphoreszenzlicht) bel Anregung mit Licht (mit brertem und/oder schmalem 
Anregungsspektrum). Diese Schlcht kann z.B. eine Polymerschlcht (oder eine 
festkorperahnliche Schicht oder eine glasarBge Schicht) mit (hoher) Eigenfluoreszenz 
Oder mit eingelagerten Emissionslichtmolekulen (Ruoreszenz-, Lumineszenz-, 

15 Phosphoreszenzmolekule) seln. Die Emissionslichtwellenlange ist unterschiedlich zur 
Anregungsweltenlange. Die Messmethodik benjht auf einem EInfallswInkel-Scanmodus 
Oder auf eInem Wellenlangen-Scanmodus (mit abstimmbarer Uchtquelle), wobei sich im 
Strahlengang zwischen Sensor Chip und Detektor ein Wellenlangenfilter (^Weekend fur 
das Anregungslicht transparent fur das Emissionslicht) beflndet, Zwischen Sensor Chip 

20 und Detektor kann sIch auch ein Strahlteiler befinden, wobei dann das Wellenlangenfilter 
vorzugsweise im Strahlengang zwischen Strahlteiler und Detektor steht Das 
Anregungsllcht kann z.B. durch den Strahlteiler auf den Sensor Chip 
((blo)chemofunktionate Wellenleltergltterstmktur) fallen. Das Anregungsllcht kann auch 
schief von der Substratseite her oder schief von der Coversete her auf den Sensor Chip 

25 fallen, wobei der Strahlteiler vorhanden oder auch nicht vorhanden sein kann. Das 
Emissionslicht kann auch (vorzugsweise) In eIner Richtung gemessen werden, die nIcht 
der Reflexlonsrichtung des Anregungslichtstrahls entspricht Der ein^lende Uchtstrahl 
erzeugt bei Erfullung der Bnkopplungsgleichung elne gefuhrte Uchtwelle, kann aber 
auch das Emissionslicht erzeugen, das durch den gefOhren Mode direkt oder Indirekt 

30 (resonanzformlghversiarkt wird und/oder schwerpunklsmassig verschoben wird: Das 
(abgestrahlte und/oder ausgekopp^e) Emissfonslteht der Emisslonschlcht wird auf den 
Detektor abgebildet Das ausgekoppehe Licht der Anregungswelle kann oder kann auch 
nIcht auf die Abbildungslinse fei\&o. Das ausgekoppelte Emissfonslicht kann oder kann 
auch nicht auf die Abblkiungslinse fallen. Die Messmethodik stellt eine Kombination von 

35 Direktmessung mit Ruoreszenz (Lumineszenz, Phosphoreszenz) messung dar. Da brim 
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Wellenlangen-Scanmodus die (Anregungs)weBenlange geschoben wd. muss das 
Anregungsspektrum genugend breit sein. Mft dem Verfahren lessen sich auch 
fichtemlttierende Modebeatfng-Muster (zwischen dem TE-Mode und dem TM-Mode) und 
iichtemittierende inferometrische Muster mit und ohne (unidiffrakUve Oder 
5 multidlffraktive) Gftter mit Scanbetrieb (Bnfallswinkel-Scanmodus oder Wellenlangen- 
Scanmodus) oder ohne Scanbetrieb (Anregung der Moden TE und/oder TM mit ebenen 
Oder leicht fbkussierten Weilen) unter Einsatz eines im Fall von Interferenz von TE- und 
TM-Ucht zwischen Sensor Chip und Deteldor befindlichen Polarisators (z.B. AS^- 
Polarisators) und unter Bnsatzdes envdhnten Wellenlangenfilters zur Zeit der 
10 Modenanregung messen, wobei die Moden der Anregungsweilenlange via 

Gitlereinkopplung erzeugt werden. EIne Bindungsreaktion (bzw. Massenanlagerung) 
Oder chemische Reaktton (Aenderung der komplexen Brechzahl) an der 
(bio)chemofunktionalen Schicht, die sich auf und/oder neben dem Gitler befindet, andert 
die Periode des Interferenzmusters. 

15 

Grundsatzlich konnen fOr alle Messtechniken alle Detektoren (Detektoran^ays, 
Pixelanaydetektoren) auch gekuhlte Detektoren sein. Speziell bei lichtschwachen 
Signalen kommen gekuhlte l3etektoren zum Bnsatz. Die Kuhlung kann z.B. mit Peltier- 
Hementen erfolgen. Die Menge der Detektoren wird als Detektorvom'chtung bezeichnet. 

20 

Grundsatzlich konnen auch absorbierende bzw. stark absorbierende Welienleiter bzw. 
wellenleitende Rime bzw. welienleitende Materialien (mit oder ohne ortsabhangig 
lichtabsorbierender Strukturierung) zum Einsatz kommen. Der welienleitende Rim kann 
zum Beispiel aus Schwarzglas sein oder mit einem absorbierenden Material (Metall, 
25 Chrom, Gold, Silber, Aluminium, Zinn, Zink, Trtan, Farbstoff, Silizium, gefarbtes Glas, 
gefarbtes Polymer, gefarbter Lack, Polymer-Metallverblndungen etc.) dotiert sein. Das 
absorbierende Material kann aber auch als dunne Schicht voriiegen. Diese dunne 
Schicht kann sich beim Interface Substrat/RIm oder RIm/chemosensitlve Schicht oder 
RIm/Cover oder inneriialb der Wellenlerterstruktur (im Fall von einem 
. . 30- Mehrschichtsystem) befinden. Sieht die (bio)chemosensltive Schicht die Oxidoberflache 
konnen einfache Methoden zur Immobilisierung angewendet werden- Der welienleitende 
Rim (Oder zumindest eine Schfcht der Welleneleiterstruktur) sollte einen hohen Reatteil 
der komplexen Brechzahl aufweisen. Der welienleitende Rim kann zum Beispiel aus 
einem Tantatoxid (Ta205), TitanoxW (Ti02), Ziriconoxid (2r02), Hafniumoxid (Hf02), 
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Nioboxid, Oxynitride, Si3N4 etc. bestehen. Das Schwarzglas kann zum Beispiel mit einer 
Sputtertechnik aufgebracht werden. Das Substrat tenn Glas oder Kunststoff sein. 



Ein absorbierender Wellenieiter weist eine stark verkQrzte Kopplungslange auf. Ein 
5 absorbierender Wellenieiter stelK ein dissipatives System dar, d.h. die Energie der 
gefOhrten Liclrtwelle wird an den Wellenieiter abgegeben. Bel einer 
Wellenleitergitterstruktur fehit dann im Fall von IModenanregung diese Energie in den 
direkt abgestrahKen Beugungsordnungen. 

10 1st der Wellenieiter nicht absorbierend, kann zwischen den Gittem eine Schicht {z.B. 
gefarbte Polymerschicht, gefSrbte Lackschioht, gefarbte Glasschicht, Metallschicht, 
Halblerterschicht, Polymer-Metall-Verbindungen etc.) aufgebracht sein, die als 
Modestopper wirkL Die Molekule dieser Schicht konnen (mQssen aber nicht) in den 
wellenleitenden Rim eindringen. Das Aufbringen dieser den Mode stpppenden Schicht 

15 kann zum Beispiel mit einem Spotter erfolgen. Diese den Mode stoppende Schicht kann 
auch in Form eines Kreisrings vorliegen und gegebenenfalls eine chemosensibVe 
Schicht umschliessen. 

Absorbierende Wellenieiter, Auskoppiungsgitter oder auch Stoppgitter, Stopptaper, 
20 Stopprillen (mit oder ohne Unterbruch des wellenleitenden Rims) helfen, den Crosstalk 
zwischen zwei Sensorstellen zu vemnlndem. 



Nichtabsorbierende Wellenleitergitter mit einem stark modulierten Gitter zeigen auch 
eine kurze Kopplungslange. Die Energie der gefQhrten Lichtwelle wird jedoch im 
25 Wellenieiter verheizL 



Rgur 1 1 zeigt eine mogliche Messanordnung zur Parailelauslese von einem 
eindimensionaien und/oder zweidimensionalen Array von (chemofunktionalen) 
Wellenleitergrtterstruktureinheiten in schematischer Weise. 

Der einfatiende Lichtstrahl 11.1 liegt als aufgeweiteter Uchtstrahl oder als 
Lichtetrahlbundel vor. Der reflektierte Strahl 11.2 lauft nicht in die Detektionsvorrichtung 
11.11 bis 11.14. Das Uchtfeld 11.3 kann eine Beugungsordnung der 
Wellenleitergitterstruktur sein, kann aber auch nur ein Streulichtfeld (oder 
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Ruoreszenzllchtfeld) sein. Bn weiteres Beugungsf eld 1 1 .4 (falls vorhanden) tritt nicht in 
die Detektionsvonichtung 1 1 .11 bis 1 1 .1 4 ein. 

Die Welienleitergitierstruktur 11.5 bestehend aus mindestens einer 
5 Welienleltergitterstruktureinheit bzw. einer Sensorstelle ist gegebenenfalls mit einer 
RQssigkeitshalterungsvorrichtung 11.6 bestehend aus einer Well oder einer 
DurchflusskOvette oder ^ner Kapillarkuvette oder aus etnem An^ay von Wells und/oder 
DurchfiusskQvetten und/oder Kapillarkuvetten. 

10 Die Lichtquelle 1 1J erzeugt das Lfcht und ist gegebenfails bereits mit einer ersten Optik 
(z.B. Kollimationsoptik) ausgestattet. 

Das Linsensystem (oder Array von Linsensystemen) 11.10 erzeugt einen aufgeweiteten 
Lichtstrahi oder ein LichtstrahibOndel (:= BQndei von (aufgeweiteten und/oder (leicht) 
15 fokussierenden) Uchtstrahlen). 

Das Linsensystem (oder Array von Linsensystemen) 11.11 lenkt ortsaufgelost die 
abgestrahtten oder ausgekoppetten Lichtfelder auf den Detektor 1 1 .13. Das 
Linsensystem (oder Array von Linsensystemen) 11.11 kann abbildend (oder beinahe 
20 abbildend), als Fourierlinse(n) wirkend (oder als beinahe Fourierlinse(n) wirkend oder 
fokussierend (oder leicht fokussierend) oder iichtsammeind (oder leicht lichtsammeind) 
operieren. 

Der Detektor 1 1 .13 besteht aus elnem Array von Detektoren, der ortsaufcjelost 
25 Uchtintensitaten misst Der Detektor 11.13 kann auch ein Pixelarraydetektor sein, 

welcher als spezieller Array von Detektoren aufgefasst werden kann. Der Detektor kann 
aberauch aus einem An-ay von positionssensitiven Detektoren bestehen. 

Die Scanvorrichtungen 1 1 .8 (Wellenlangenscanvonichtung Im auf die 
30 WellenleitergitterstruktureinstiBhIendenUchtfeld, Welter 

(Wlnk^scanvomchtung. Llchtstrahldeflektor bzw. UchtstrahkJeflektorsystem fOr die 
Grob- und Felnjustierung). 11.12 (Wellenlingenscanvomchtung im von der 
Wellenleitergltterstruktur abstrahlenden Lichtfeld), 11.14 (Auslesevom'chtung zum 
Ausiesen des vom Detektor 11.13 gemessenen Lichtfelds bzw. der gemessenen 
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Intensitalsvertellung) beziehen sich auf unterschiedliche Messmodi, wobei die 
Auslesevorrichtung 11.14 des Detektors immer vortommL 

Die WeilenlSngenscanvorrichtung 1 1 .8 gegebenenfalls inWusive Wellenlangenshifter zur 
5 Groblustieaing bezieht sIch auf den Wellenlangen-Scanmodus (Typ I). Der 

Lichtstrahldeflektor 1 1 .9 muss nicht vorhanden sein, kann jedoch gegebenenfalls fur die 
Gro^ustierung (Festlegung eines vemQnftigen Scanintervalls) eingesetzt werden. Die 
Wellerilangenscanvonichtung 11.12 ist nicht vorhanden. 

10 Die Wellenlangenscanvonichtung 1 1 .12 bezieht sich auf den Wellenlangen-Scanmodus 
(Typ II). Der Lichtstrahldeflektor 1 1.9 muss nicht vorhanden sein. kann jedoch 
gegebenenfalls fOr die Grobjustierung (Festlegung eines vemunftigen Scanintervalls) 
eingesetzt werden. Die Wellenlangenscanvomchtung 1 1 .8 ist nicht vorhanden (oder ist 
In Fbnn eines Breltbandfilters zur Festlegung eines maximalen Messintervalls 

15 vorhanden). 

Die Winkelscanvorrichtung 1 1 .9 bezieht sich auf den Einfallswinkel-Scanmodus. Dabei 
ist die Wellenlangenscanvomchtung 11.12 nicht vorhanden. Die 
Wellenlangenscanvomchtung 11.8 muss nicht vorhanden sein, kann jedoch 

20 gegebenenfalls als Wellenlangenshifter fOr die Grobjustlemng (Festlegung eines 

vemunftigen Scanintervalls) eingesetzt vwerden ( Achtung: Bei Wellenlangenandeningen 
andem sfch auch die Sensitivitaten der Wellenleltergitlerstruktur (siehe und ve^lelche 
Thin Solid Rims 126 (1985), 205-211) und mussen (konnen) bei der Auswertung 
berucksichtigt werden. Die Grobjustierung kann aber auch mit einem zweitan 

25 Uchtstrahldeflektor vorgenommen werden. 

Beim Austopplungswintel-Scanmodus braucht es auf jeden Fall auch die 
Auslesevonichtung 11.14. Uchtstrahldeflektor 1 1 .9 und/oder Wellenlangenshifter 1 1 .8 
konnen zur Grobjustiemng herangezogen werden. Beim Wellenlangenshifter mOssen 
30 ~ gegebenenfalls die Sensitivit§ten (siehe und vergleiche Thin Solid Rims 126 (1985), 
205-211 ) nachkom'giert werden. 

Bel Ruoreszenz(Lumineszenz)messungen kann 11.12 auch nur ein Wellenlangenfilter 
(ohne Oder mit Scanvorrichtung) darsteOen. 



35 
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Oberhalb der Weltenleitergltterstrukturelnheit(en) kann sich eine RQssigkeitshalterung 
Oder Probenaufnahmevorrfchtung oder eine Kuvette (Wellkuvette, DurchflusskQvette, 
KapillarkQvette) oder ein Array von RQssigkeitshalterungen und/oder 
Probeaufnahmevonlchtungen und/oder Kuvetten und/oder Kombinationen davon 
5 befinden. Vorteilhaften/veise sfnd die RQssigkeitshalterungen, 

Probenaufnahmevontchtungen und Kuvetten dunkel (schwarz). Auch das 
VerMebematerial zwischen Sensor Chip und KQvette (Probenaufnahmevomchtung, 
RQssigkeitshalterung) ist vorzugsweise dunkel bzw. schwarz. Dunkle (schwarze) 
Materialien reduzieren das Streulicht und somit den Crosstalk. 

10 

Eine spezielle RQssigkeitshalterung (Probenhalterung) kann ein an einer Nadel 
(InjektionsnadeD oder Pipettenspitze hangender Russigkeitstropfen (Probentropfen) 
darstellen, der die Sensorstelie(n) kontaktiert, ohne dass die Nadel (Injektionsnadel) 
Oder Pipettenspitze den Sensor Chip kontaktiert. Diese Situation kann zum BeipieJ mit 

15 einem Abstandssensor kontrolliert werden. Durch geringes Ausstossen und Ansaugen 
der Russigkeit (Probe) kann eine Bewegung der Flussigkeit (Probe) en-eicht werden. Die 
Bewegung der Russigkeit (bzw. Probe) hilft, nicht spezlfische Bindungen (NSB) zu 
unterdrucken. Bn An^ay von Injektlonsnadein oder Pipettenspltzen bringt die Proben 
Oder die Probentropfen an den Array von (chemosensitiven) 

20 Wellenleiterstruktureinheiten bzw. Sensorstellen. Der Array von 

Probenzufuhrungsvorrichtungen (z. B. Injektlonsnadein oder Pipettenspitzen) kann 
wahrend der Messung via Proben mit dem Sensor Chip verbunden sein. Der Array von 
Probenzufuhrungsvonlchtungen und der Sensor Chip konnen gegebenenfalls (separate) 
Tenriperierungsvonichtungen (mit oder ohne Bnsatz von Peltierelementen) mit 

25 dazugehorigen Temperatursteuerungen aufweisen. Der Array von 

Probenzufuhrungsvonichtungen (z,B. Injektionsnadein oder Pipettenspitzen) kann aber 
auch nach dem Aufbringen der Proben bzw. Probentropfen auf den Sensor Chip 
komplett entfemt werden. Der Kontakt zwischen Sensor Chip und 
Probenzufuhrungsvonichtung via Proben besteht also nur zeitwelse. Die Probentropfen 

30 haften durch die Oberflachenspannungen (Oberflachenkrafte), welche somit sozusagen - 
ein intrinsische Probenhalterungen darstellen. Die Wells konnen in den Sensor Chip 
eingebracht sein und nur geringe Vertiefungen aufweisen. Es k5nnen aber auch keine 
Wells vorhanden sein. 
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In eine WeilkQvetta kann ein RQhrer eingefOgt Oder eine Pipettenspitze Oder 
Injetctionsnadel eingefuhrt werden. Mrt dem RQhrer kann die RQssigkelt In Bewegung 
gehalten werden. Ueber eine Pipettenspitze Oder Injektionsnadel kann die Russigkeit 
(bzw. Probe) kontinulerlfcli zugefugt und abgesaugt werden. Die Absaugung kann auch 
5 Qber eine zweite Pipettenspitze oder Injelctionsnadel erfolgen, womit ein Durchfluss 
entsteht Auch damit entsteht eine Bewegung der Russigkeit (bzw. Probe). Die 
Bewegung der RQssigkeit (bzw. Probe) hilft, nichtspezifische Bindung (NSB) zu 
minlmleren. Bel der Durchflusskuvette hat man automatisch mit dem Durchfluss eine 
Bewegung der Russigkeit (bzw. Probe). Bel der KapillarkQvette entsteht die Bewegung 
10 der Russigkeit (bzw. Probe) durch die Kapillarwirkung. 1st die Kapillare gefullt, so kommt 
ohne welteres Zutun die Bewegung der Russigkeit (bzw. Probe) zum Stillstand. 

Die Russigkeitshalterung (Probenhaltemng)oder Probenaufnamevonichtung oder 
Kuvette kann verschieden ausgelegt sein: Die in der Vomchtung befindliche Probe 

15 (bzw. RQssigkeit) kann z.B, nur eine chemofunktionale Signalschicht gegebenonfalls 
inklusive chemofunkHonaler Referenzschicht kontaktieren, d.h. uber jeder 
chemoempfindlichen Signalschicht gegebenenfalls inklusive chemofunkHonaler 
Referenzschicht befindet sich eine Vonichtung (Durchflusszelle, offene KOvette, Well, 
KapillarkQvette, etc). Es kann sich jedoch uber der chemofunktlonalen Referenzschicht 

20 auch eine separate Vomchtung t)efinden. 

Unter einer Vonichtung konnen sich aber auch mehrere (oder gar alle) chemosensftiven 
Schlchten befinden. In diesem Fall kontaktiert ein und dieselbe Probe mehrere (oder gar 
alle) chemosensitiven Schichten. Die Vomchtung mit den mehreren chemosensftiven 
Schlchten konnen matrixmassig oder kreisringmSssig en^^eitert werden und so eine 
(ubergeordnete) An-ay-Anordnung bilden. Die matrixmassige Envelterung kann z.B. die 
Fonn einer Wellplate (mit z.B. 24, 48, 96, 384, 1536 Wells etc ) oder eines Microarray 
haben. Unter jeder Vomchtung (z.B Well) befindet sich dann eine (matrixformige) 
Anordnung von chemosensftiven Schichten. Es kann sich jedoch unter jeder Vonichtung 
gegebenenfalls auch nur eine chemosensftive Schicht befinden. Kontaktiert die Probe 
die chemoftjnktionale Signalschicht und die chemofunktionale Referenzschicht in 
derselben Vonichtung oder Probenhaftemng 1st die Temperaturgteichheft auf belden 
Pfaden sehr gut gewahrlelsteL 



wo 02/12865 PCT/CHOl/00486 

-63 • 

Der Refferenzpfad (mit Oder ohne chemofunkBonale Referenzschlcht) kann auch nur mrt 
Wasser oder elner Pufferiosung (vorteilhafterwelse die Pufferlosung der Probe) bedeckt 
seln. Vorteilhafterwelse 1st - im Rdl von OberflachenlnterakBon - die Dicke der 
chemofunktionalen Referenzschlcht gleich oder beinahe gleich wie jene der 
5 chemofunktionalen Signalsc^k:ht, um Gleichheit der Sensitivitat (zum Beispiel 

Temperatursensrtlvftat) slcherzusteilen. Da die Pufferlosung keine Biomolekule enthalt. 
kann auch keine MSB der Biomolekule im Referenzpfad auftreten. Die chemofunktionaie 
Signalschicht und die chemofunktionaie Referenzschlcht konnen hier (mussen nicht) 
identisch sein. In diesem Fall hat der SIgnalpfad und der Referenzpfad eine separate 
10 Russigkeitsaufnahmevorrichtung (Well, Durchflusskuvette, Kapiilarkuvette, 
RQssigkeitshaiterung (Prot)enhalterung) etc). 

Die Durchflusszellen konnen mit einem Zufuhrschlauch und Abfuhrschlauch versehen 
sein. Die Durchflusskuvette (oder Kapiilarkuvette) kann aber auch mit zumindest einer 

15 Membran versehen sein, durch die die Nadel eines Liquid Handling Systems stechen 
und die Probe zufuhren (bzw. abfuhren) kann. Ueber eine Dichtungsvom'chtung kann 
(konnen) aber auch eine (zweD Pipettenspitze(n) oder Nadel(n) an die Durchflusszelle 
(oder Kapiilarkuvette) herangefahren werden und diese flussigkeitsdicht auf der 
Zufuhrseite und/oder Abfuhrseite kontaktieren. Die Bewegung der Russigkeit (bzw. 

20 Probe) erfolgt durch Stossen der Russigkeit (bzw. Probe) von der Zufuhrseite her oder 
durch Saugen der Russigkeit (bzw. Probe) von der Abfuhrseite her. 

Die Wells bzw. Durchflusskuvetten bzw. Kapillarkuvetlen konnen als separate 
Probenzellen (bzw. Probenzellenplatte) auf die Wellenleitergitterstruktur best^end aus 

25 ein Oder mehreren Wellenleitergitterstnjktureinheiten (Sensorstellen) aufgebracht 
werden. Es ist jedoch auch moglich, das Substrat derart mit Vertlefungen zu versehen, 
dass diese Vertlefungen bereits die Funktion der "wells' bzw. der Durchflusskuvetten 
bzw. der Kapillarkuvetten Qbemehmen. In den letzen bekJen F^ien muss die 
Wellenleitergitterstruktur mit einer mit Bohrungen versehenen Deckplatte abgedeckt 

30 werden. Im ersten Fall kann die Wellenleitergitterstrukturfnit einer Deckplatte^ (ohne 
Bohrungen) abgedeckt werden, um zum Beispiel Verdunstung zu vennefden. Die 
Bohmngen dienen der Zufuhr bzw. Abfuhr der RQssigkeit (bzw. Probe) und/oder der 
EntlQftung. 
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Um die Empfindlichkeit pro Probenvolumeneinheit welter zu strfgem, isl es auch 
vorteilhaft, die Probe mehrfach uber die Sensorslelle. bestehend aus mindestens einem 
sensing pad einer Wellenleltergitterstrulclureinhert mit eventueller Referenziemng, laufen 
zu lassen. Dies kann z.B dadurch en-eicht werden, dass die Probe im Fall emer 
5 DurchflusslcuveltB abwechslungsweise vorwarts und rOclcwarts bewegt (gepumpt) wlrd. 
Bne andere Mogfichkeit besteht darin, dass die Durchflusskuvette Teil eines "sample 
loop" isL Im sample loop hat es eine RQssigkeitsbewegungsvorrichtung (z.B. Pumpe), 
die be^Mrict, dass die Im loop eingeschlossene Probenmenge mehrfach Qber die 
Sensorstelle kreisfomnig in eine Richtung und/oder abwechseind vonvarts und ruckwarts 

10 bewegt wird. Der sample loop wird vorzugsweise uber ein Ventil(system) gefullt und 
geschlossen, wobei vorzugsweise Ventile mIt mogiichst kleinem Todvolumen - oder gar 
mit Todvolumen = 0 - zum Einsatz kommen. Der sample loop kann zumindest teilweise 
aus Schlauchen bestehen und/oder aber auch Teil eines lab-on-chip Systems sein. 
Vorteil eines lab-on-^hip Systems ist es, dass Ventile, Bewegungsvorrichtung (z.B. 

15 Pumpe) und R0ssigkeitskan5le auf einem Chip (lab-on-chip) Integriert sind. Die 

Sensorstelle kann sich auf einem separaten Sensor Chip befinden, die mit dem lab-on- 
chip in Kontakt gebracht wird, oder aber auch in den lab-on-chfp Integriert sein. Im 
letzteren Fall ist dann z.B, zumindest eIn sensing pad (mit oder ohne Referenzierung) in 
eine Flussigkeitskanalwand integriert Die Russigkeitskanalwand welst dann an eIn oder • 

20 mehreren Stellen parallel (an gegenubertiegenden RQsslgkeitswanden) Oder seriell eine 
Wellenleitergitterstruktur mit vorzugsweise unterschiedlichen (bio)chemofunktionalen 
Signalschichten (und gegebenenfalls mit (bio)chemofunktionalen Referenzschichten) 
auf. Sensorstelle und Vonichtung zur Russigkeitsbewegung (z.B. Pumpe) konnen im 
Russigkeitekanal seriell angeordnet sein oder auch parallel voriiegen .(d.h. gegenuber 

25 liegen). Es konnen auch parallel mehrere Russigkeitskanale vorhanden sein. Die 
Sensorstellen der Russigkeitskanale k6nnen parallel oder seriell augelesen^ werden. 
Durch geeignetes Ventilsteuerungsdesign konnen die RQsslgkeltskanale parallel mft der 
gleichen Probe oder parallel mit verschiedenen Proben angesteuert warden. Es konnen 
die Russigkeitskanale auch einzein angesteuert werden. 

30 - ' 

Die Sensibilislerung der Sensorstelle (Auftragen der (bk))chemofunktionalen SchichO 
kann geg^nenfalls audi Ober ^n zweites Russigkeitskanalsystem mit entsprechenden 
Ventilen erfolgen. Die Sensorstelle kann also durch ensprechende Schattung der Ventile 
einmal Bestandteil des ersten RQssigkeitskanalsystems und einmal Bestandtell des 
35 zweiten (oder gar dritlen, vierten etc.) RQssigkeitskanalsystems sein. Ueber das zweite 
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Kanalysyslem kann 2.B. die Immobilisierung der (bio)chemoempiindlichen Schlcht 
erfolgen. 



Bne spezielle Wellenleitergitterslruktur bestehend aus einem (zweO Einkopplungsgitter 
5 und einem (zwei) Auskopplungsgltter mit dazwischen liegender (bio)chemofunktionaler 
SIgnalschfcht (und gegebenenfalls daneben Begender (bfo)chemofunktionaler 
Referenzschicht) kann auch als Mach-Zehnder-lnterferometer betrieben warden, wobel 
ein Mach-Zehnder-Ann Ober die (bfo)chemofunkllonale Signalschicht und der andere 
Mach-Zehnder-Ani) Qber die (bio)chemofunktionaIe Referenzschicht fuhrt (siehe R.G. 

10 Heideman et al., Development of an Optical Waveguide Interferometric Immunosensor, 
Proceedings Eurosensor 4, Karlsruhe, 1990). Einkopplungsgitter und 
Auskopplungsgltter konnen glelche oder unterschiedliche Gitterperioden aufweisen. Die 
{bio)chemofunktionale Referenzschicht soil keine (oder beinahe keine) NSB aufweisen 
Oder die gleiche (oder beinahe gleiche) NSB aufweisen wie die (bio)chemofunktlonale 

15 Signalschicht. Es gelten die gleichen wie sc^on obex) ausgefuhrten Betrachtungen 
betreffend Sensitfvitat und Storeffekt In unserem Fall kommen jedoch vorzugsweise 
transparente Substrate zum Einsatz, urn Lichteinfall von der Substratseite her zu 
ermogliohen. 
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PatentansprQche 

5 1 . Optischer Sensor mit reduzierter Temperaturabhangigkeit zur parallelen Bestimmung 
von Substanzen in einer Probe bzw. einer Matrix von Proben nacti einem 
markierungsfreien Verfahren und/oder einem Markierungsverfahren, aufweisend 
folgende Komponenten: 

- Bne {.aserlichtqueile zur Erzeugung eines einfallenden Lichtstrahis 
10 - Bne der Laserlichtquelle vorschaltbare Strahlaufweitungsoptlk 

- Bne (bio)ohemofunktionale Wellenlertergitterstruktur mit eindimensional oder 
zweidimensionai arrayfonmig angeordneten (bio)chemofunktlonalen 
Wellenleitergitterstruktureinheiten oder mit eindimensional oder zweidimensionai 
arrayformig angeordneten (bio)chemofunktionale Sensorstellen, 

15 wobei die (bio)chemofunktionale Wellenlertergitterstruktur mindestens einen 
(bio)chemofunktk)nalen Referenzpfad aufweist, 

und wobei die Laserlichtquelle, die Strahlungsaufweitungsoptik und die 
Wellenleitergitterstruktur so ausgelegt, dimensionieit und angeordnet sind, dass ein 
durch die Laserlichb]uelle erzeugter Uchtstrah) mehrere (bio)chemofunktionale 
20 Wellenleitergitterstrukturefnherten oder mehrere (bio)chemofunktionale Sensorstellen 
gletehzeitig beleuchtet, 

- Bne Detektorvorrichtung, aufweisend ein eindimensionales oder zweidimensionales 
Array von Detektoren oder ein eindimensionales oder zweidimensionales Array von 
positionssensitiven Detektoren, 

25 - Bn Unsensystem oder ein An^ay von Unsensystemem zum Lenken von aus der 
Wellenleitergitterstruktur austretendem Licht auf die Detektorvonichtung, 

- Und Mittel zum Variieren des Einfallswinkels des ein^lenden Lichtstrahis nach 
einem Bnfallswinkei-Scanmodus-Verfahren und/oder der Weilenldhge des 
einfallenden Lichtstrahis nach einem Wellenlangen-Scanmodus-Verfahren und/oder 

30 Mittel zum Bestimmen des Auskoppiungwinkels mindestens eines ausgekoppelten 
Ltehtstrahis nach einem Auskopplungswinkel-Scanmodus-Verfahren, 
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- SO class eine Reihe von gemltteiten und/oder referenzierten und/oder nicht 
refemnzierten Messlgnalen generierbar ist, Indem der Einfallswinkel und/oder die 
Wellenlange des einfaJIenden Lichtstrahls In elnem grossen dynamischen 
Messbereich vanlert und/oder indem der Auskopplungsvwnkel mindestens eines 
5 ausgekoppetten Uchtstrahls nach einem Auskopplungswinkel-Scanmodus-Verfahren 
bestimmt wird. 



2. Optischer Sensor nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die 
Detektorvorrichtung einen eindimensionalen oder zweidimensionalen Pixelan-aydetektor 

10 aufweist oder durch einen eindimenstonalen oder zweldin^ensionalen Pixelarraydeteklor 
gebildetwtrd. 

3. Optischer Sensor nach Anspruch 1 oder 2, gekennzeichnet durch eine als 
ly^odestopper wirkende Crosstalkunterdruckung bestehend aus einem ortsabhangig 

15 teilweise absorbierenden oder ortsunabhangig absorbferenden Wellentefter und/oder 
Auskoppiungsgrtter und/oder Stoppgitter und/oder Stopptaper und/oder Stopprille 
und/oder elnem grossen Gitter und/oder dunklem Verklebematerial zur Vemnindemng 
von Crosstalk 

20 4. Optischer Sensor nach einem der vorangehenden AnsprQche. dadurch 
gekennzeichnet, dass die Mittel zum Vanleren des Bnfaliswinkels und/oder der 
Wellenlange des einlallenden Ltehtstrahls vorhanden sind, welche im Wesentitchen frei 
von auf beweglicher Mechanik basierenden Komponenten sind. 

25 5. Opb'scher Sensor gemass Anspmch 4, dadurch gekennzeichnet, dass die die Mrttel 
zum Variieren des Snfellswinkels und/oder der Wellenlange einen elektrooptischen 
Deflektor bzw. Scanner oder einen akuslooptischen Deflektor bzw. Scanner enthalten. 

6. Optischer Sensor gemass Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass die Mittel zum 
30 ~ Variieren des Bri^lswinkels und/oder der Wellenlange ein6 auf nicht bewegter 

Mechanik bemhende abstimmbare Laseriichtquelle enthalten. 

7. Optischer Sensor nach einem der vorangehenden Anspruche, gekennzefchnet durch 
Mittel zur Strahlseparation. 



35 
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8. Optisdier Sensor nach einem der vorangehenden AnsprOche, dadurch 
gekennzelchnet dass das Unsensystem oder Array von Unsensystemem zum Lenken 
von aus der Weltenleitergitterstruktur austretendem Ucht und die Detektorvonichtung so 
ausgeWldet und angeordnet sind, dass nfcht direkt reflekllerte Uchtanteile detektierbar 
5 sind. 



9. Optischer Sensor nach Anspruch 8, dadurch gekennzelchnet, dass ausschllesslich 
nicht direkt reflektierte Uchtanteile detektierbar sind. 



10 1 0, Optischer Sensor nach einem der vorangehenden Anspruche, dadurch 
gekennzelchnet, dass im Fall eines grossen Wellenleltergftters die durch die 
Kopplungslange bestimmte Resonanzbrelte und der Gesamtechichtdickenunterschied 
zwischen einem Weltenleitergitterberefch wit (bio)chemoftjnktionaIer Signalschlcht und 
einem Wellenleitergittert)ereich ohne {bio)chemofunktionale Signalschicht derart gewShlt 

15 ist, dass der Resonanzscanparameter fur den Weilenleitergitterbereich mit 
(bfo)chemofunktionaler SignaJschicht und der Resonanzscanparameter fur den 
Weilenleitergitterbereich ohne {bio)chemofunktionale Signalschicht auf der 
Scanparameterachse eine oder mehrere Resonanzhalbwertsbreiten auseinander llegen 
und damit Crosstalk vermindert wird. 



11. Verfahren zur parallelen Bestimmung von Substanzen in einer Probe bzw. einer 
Matrix von Proben nach einem markierungsfrelen Verfahren und/oder einem 
Markiemngsverfahren und mit reduzierter Temperaturabhangigkeit, dadurch 
25 gekennzelchnet, dass 

- Bn eintellender Uchtstrahl von einer Laserlichtquelle erzeugt wird 

- der einfallende Uchtstrahl eine Strahlaufweitungsoptik durchlauft 

- der einfallende Uchtstrahl anschliessend auf eine (bio)chemofunktionale 
Wellenleitergitlerstruktur aus elndimensional oder zweidimensional arrayformig 

30 angeordneten (bio)chemofunktionalen Wellenleitergitterstruktureinheiten oder aus 
eindimensional oder zweidimensional anrayfonnig angeordneten 
{bio)chemofunktionale Sensorstellen gelenkt wird, wobei die (blo)c*iemofunktionaIe 
Wellenleitergitterstruklur mindestens einen (blo)chemofunkBonalen Referenzpfad 
aufweist, 
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- und wobei mehrere a[>io)chemofunkt)onal& Wettenleitergitterstruktureinherten oder 
mehrere (bfo)chemofiinktionaie Sensorstellen gleichzeitig durch den einfallenden 
Lichtstrahl beleuchtet werden, 

- dass aus der Wellenleitergitterstruktur austretendes Ucht uber ein Linsensystem 
5 Oder ein Anay von Linsensystemem auf eine Detektorvonrichtung gelenkt wird, 

- wobei die Detektorvorrichtung ein eindimensionales Oder zweidimensionales Array 
von Detektoren oder aus ein eindimenstonaies oder zweidimensionales Array von 
positionssensttiven Detektoren aufweist 

- und dass eine Reihe von gemrttetten und/oder referenzierten und/oder nicht 

10 referenzierten Messignalen generiert wird, indem der Bnfollswinkel des einfallenden 
Uchtstrahls In einem Einfallswinkei-Scanmodus-Verfahren und/oder die Wellenlange 
des einfallenden Uchtstrahls in einem Wellenlange-Scanmodus-Verfahren variiert 
wird und/oder dass der Auskopplungswinkel mindestens eines ausgekoppelten 
Uchtstrahls in einem Auskopplungswinkel-Scanmodus-Verfahren ormittelt wird, 

15 - so dass ein grosser dynamtscher Messbereich durchgefahren wird. 

12. Verfahren nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, dass der Bnfallswinkel 
und/oder die Wellenlange des einfallenden Uchtstrahls ohne die VenA^endung von 
beweglicher Mechanik kontinuierlich variiert ^M'rd. 

20 

13. Ver^ren nach Anspruch 11 oder 12, dadurch gekennzeichnet, dass in der 
Wellenleitergitterstruktur Strahlseparatton voriiegt 

14. Verfahren nach einem der Anspruche 11 bis 13, dadurch gekennzeichnet, dass in 
25 der Wellenleitergitterstruktur Crosstalk vermindert wird, indem eine als Modestopper 

wrkende Crosstalkunterdritekung bestehend aus einem ortsabhangig teilwelse 
absorbierenden oder ortsunabh§ngig absorbierenden Wellenlerter und/oder 
Auskopplungsgitter und/oder Stoppgrtter und/oder Stopptaper und/oder Stopprille 
' und/dder eihem grosseri Gittei' und/bder dlinldem Verklebeniaferial beniitzt wird. 
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